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Les travaux décrits dans ce manuscrit ont été effectués au Laboratoire Hétérochimie 
Fondamentale et Appliquée à l’Université Paul Sabatier de Toulouse sous la direction de 
Blanca Martín-Vaca et Didier Bourissou. 
Conditions générales de polymérisation 
 Les solvants sont préalablement séchés, soit par distillation avant usage : le 
dichlorométhane sur pentoxyde de phosphore, le toluène, le tétrahydrofurane et l’éther 
diéthylique sur sodium, le pentane sur hydrure de calcium (CaH2) ; soit avec un 
purificateur de solvant (système MBraun MB-SPS-800 muni de colonnes en silicagel de 
60-100 mesh). L’ε-caprolactone (99%, Sigma-Aldrich) est séché deux jours sur CaH2 à 
50°C et distillé sous argon. La β-butyrolactone (98%, Aldrich) est séché un jour sur CaH2 
à température ambiante, distillée sous argon puis séchée sur tamis moléculaire 3 Å). Le 
triméthylènecarbonate (Boehringer) est dissout dans le THF à une concentration de 0,7 
g/mL et séché sur CaH2 pendant deux jours. La solution est filtrée et le TMC recristallisé 
deux fois dans le THF froid, séché sous vide et conservé en boîte à gants. Les alcools (n-
pentanol, 1,4-butanediol, isopropanol, etc.) sont séchés sur sodium, distillés avant usage 
et conservés sur tamis moléculaire 3Å. Les acides sulfoniques AMS (99%, Arkema) et 
HOTf (98%, Aldrich) sont fraîchement distillés avant utilisation et conservés au 
congélateur. 
Caractérisations 
Résonance Magnétique Nucléaire : Les spectres RMN sont effectués à température 
ambiante sur des Bruker Advance 300 MHz, Bruker Advance 400 MHz et Bruker 
Advance 500 MHz équipé d’une cryosonde. Les déplacements chimiques δ en 1H, 13C et 
29Si sont rapportés en ppm par rapport à Me4Si comme standard externe. Les 
déplacements chimiques en 19F et 31P sont rapportés en ppm respectivement par rapport à 
CF3COOH et H3PO4. Les constantes de couplage J sont données en hertz. Les 
abréviations suivantes ont été employées pour décrire les signaux : s (singulet), d 
(doublet), t (triplet), q (quadruplet), m (multiplet). 
Chromatographie d’Exclusion Stérique : Les masses molaires moyennes en nombre Mn, 
les masses molaires moyennes en poids Mw, et les dispersités (Đ) sont mesurées par 
chromatographie d’exclusion stérique (SEC) à 35°C. Deux chromatographes sont 
composés d’une pompe Waters 712 WISP et d’un réfractomètre R410. Le 
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tétrahydrofurane est utilisé comme éluant à un débit de 1,0 ml/min. Les deux 
chromatographes sont munis d’une précolonne Styragel (polystyrène AT806M/S Mw = 
50 000 000 g/mol) et une colonne Styragel (HR4E, 50-100 000 g/mol). Pour les 
polyesters et les polycarbonates, les calibrations sont effectuées avec des standards 
polystyrènes (400-100 000 g/mol). Un facteur de correction de 0,56 est appliquée pour 
déterminer les masses de poly(caprolactone)1. 
Spectrométrie de masse : Les spectres de masse par ionisation électrospray (ESI-MS) sont 
effectués sur un spectromètre Perkin Elmer Sciex API–365 ou un spectromètre Applied 
Biosystem QTrap en mode positif ou négatif. Les échantillons à analyser sont dissous 
dans de l’acétonitrile, dopés avec de l’hydroxyde d’ammonium et injectés à un débit de 5 
ml/min. 
MALDI–TOF–MS : Les analyses sont réalisées sur un spectromètre MALDI Micro 
MXTM Waters équipé d’un laser à 337nm. Une tension d’accélération de 20 kV est 
appliquée. Des spectres de masse de 1 000 tirs sont accumulés. L’échantillon de polymère 
est dissout dans  CH2Cl2 à une concentration de 1 mg/mL. L’agent de cationisation utilisé 
est NaI, dissout dans le méthanol à une concentration de 10 mg/ml. La matrice utilisée est 
du dithranol, dissout dans CH2Cl2 à une concentration de 10 mg/ml. Les solutions de 
matrice, de sel et de polymère sont mélangées respectivement dans des ratios volumiques 
de 3/1/1. La solution résultante est spottée sur une cible MALDI en acier inox et séchée. 
Le spectre est enregistré en mode réflectron. Les corrections de ligne de base et les 
données analytiques sont traitées avec le logiciel MassLynx version 4.1. Les masses 
molaires moyennes en nombre Mn sont déterminées avec le logiciel Polymerix Software, 
Sierra Analytics, Version 2.0.0. 
Differential Scanning Calorimetry (DSC) : Les températures de transition vitreuse (Tg) et 
de fusion (Tm) sont mesurées sur un appareil NETZCH DSC 204 sous atmosphère 
d’azote. La calibration est réalisée avec un cristal d’indium. Les températures balayées 
lors de l’analyse vont de -120 à +100°C et les Tg et Tm sont déterminées pour le deuxième 
cycle pour une vitesse de chauffe de 10°C/min. 
 
                                                 
1
 Save, M.; Schappacher, M.; Soum, A. Macromol. Chem. Phys. 2002, 203, 889–899. 
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7CC     1,3-dioxepan-2-one 
ACE     Active Chain End 
ACN     Acétonitrile 
Al(OiPr)3    Triisopropoxyde d’aluminium 
AM     Activated Monomer 
AMS     Acide méthanesulfonique 
APTS     Acide paratoluènesulfonique 
b     Bloc 
β-BL     β-butyrolactone 
BEMP 2-tert-butylimino-2-diethylamino-1,3-
dimethylperhydro-1,3,2-diazaphosphorine 
BINOL binaphtol 
Bn Benzyle 
CDA Agent de dérivation chiral 
CSA Agent de solvatation chiral 
n-BuOH n-butanol 
Đ Dispersité 
D3 Hexaméthylcyclotrisiloxane 
D4 Octaméthylcyclotétrasiloxane 
DBU     Diazabicyclo[5,4,0]-7-undécène 
DCE     Dichloroéthane 
DCM     Dichlorométhane 
DMAP    4-Diméthylaminopyridine 
Abréviations 
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DMSO    Diméthylsulfoxyde 
DOSY     Diffusion Ordered NMR Spectroscopy 
DP     Degré de Polymérisation 
DPP     Diphénylphosphate 
DPPTf     N-triflyl-diphénylphosphoramide 
DSC     Differential Scanning Calormetry 
DXO     1,5-dioxepane-2-one 
ε-CL     ε-caprolactone 
ε-DL     ε-décalactone 
ee     excès énantiomérique 
ESI     Spectrométrie de masse par ionisation 
Et     Ethyle 
GC     Chromatographie en phase gazeuse 
grad     Gradient 
HCl     Chlorure d’hydrogène 
HMPA    Hexaméthylphosphoramide 
HOTf     Acide trifluorométhanesulfonique 
HPLC                                              Chromatographie en phase liquide à haute 
performance 
i-PrOH    Isopropanol 
Kass     Constante d’association 
LA     Lactide 
Abréviations 
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MALDI-TOF-MS Matrix Assisted Laser Desorption Ionization– Time 
of Flight-Mass Spectroscopy 
Me     Méthyle 
Mn     Masse molaire moyenne en nombre 
MP     Masse au pic 
MTBD    7-Méthyl-1,5,7-Triazabicyclo[4.4.0]dec-1-ène 
Mw     Masse molaire moyenne en poids 
NHC     N-Hétérocyclique Carbène 
OCA     O-Carboxyanhydride 
OP     Oxyde de propylène 
PBD     Poly(butadiène) 
n-PentOH n-pentanol 
PCL     Poly(caprolactone) 
PDMS     Polydiméthylsiloxane 
PE     Poly(éthylène) 
(M)PEG    (Méthyl)-Poly(éthylèneglycol) 
PHB     Polyhydroxybutyrate 
Ph     Phényle 
PLA     Poly(acide lactique) 
PS     Poly(styrène) 
PTMC     Poly(triméthylènecarbonate) 
PVC     Poly(chlorure de vinyle) 
RMN     Résonance Magnétique Nucléaire 
Abréviations 
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ROESY  Rotating-frame nuclear Overhauser effect correlation 
spectroscopy 
ROP     Ring Opening Polymerization 
SEC     Size Exclusion Chromatography 
SPINOL    1,1′-spirobiindane-7,7′-diol 
Sn(Oct)2    Octanoate d’étain 
TBD     1,5,7-Triazabicyclo[4.4.0]dec-1-ène 
TFA     Acide trifluoroacétique 
Tf     Trifluorométhanesulfonate 
Tg     Température de transition vitreuse 
THF     Tétrahydrofurane 
Tm     Température de fusion 
TMC     Triméthylènecarbonate 
TPE     Elastomère Thermoplastique 
TS     Transition State 
TU     Thiourée
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I Les polymères biodégradables 
Depuis des décennies, les matières plastiques font pleinement partie de notre vie 
quotidienne dans des domaines aussi variés que l’emballage, le bâtiment, le transport ou 
les équipements électriques et électroniques. La production de matières plastiques dans le 
monde ne cesse de croître avec une augmentation de + 2,9 % en 2012, soit 288 millions 
de tonnes et une croissance moyenne de la demande attendue entre 2012 et 2017 
d’environ + 3,7%.2 Ce succès s’explique notamment par les propriétés remarquables de 
ces matériaux, la facilité de synthèse des polymères et le faible coût des monomères. 
Malheureusement, une fois utilisés, les plastiques sont encore mal recyclés : sur 3 
millions de tonnes de déchets, 1,4 millions sont mis à la décharge, et seulement 506 000 
tonnes sont recyclés. La présence de plastiques dans les océans est une catastrophe 
sanitaire pour la faune marine : 80% des déchets océaniques sont des plastiques 
(bouteilles, filtres, emballages, etc.). 
 
 
 
Figure 1 : Notre monde pollué par les plastiques, une fatalité ? 
 
La fin de vie de ces polymères reste donc problématique puisque ceux-ci ne sont le 
plus généralement pas biodégradables et/ou ont des durées de vie très élevées (allant 
jusqu’à plusieurs millions d’années). C’est pourquoi depuis une vingtaine d’années, de 
nombreux travaux de recherche ont été développés, afin de minimiser l’accumulation de 
matières plastiques non dégradables et/ou de les remplacer par des substituts 
                                                 
2
 http://www.plasticseurope/org 
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biodégradables. Les polymères biodégradables doivent remplir les mêmes fonctions et 
présenter des propriétés physiques et mécaniques similaires à celles des polymères issus 
de ressources non renouvelables. Les polyesters et polycarbonates aliphatiques ont prouvé 
leur potentiel en tant que matériaux biocompatibles. Cette famille comprend les 
poly(caprolactone) issus du pétrole et les poly(lactide), poly(butyrolactone), 
poly(carbonate) provenant de ressources renouvelables. Sous l’action enzymatique de 
micro-organismes ou par simple hydrolyse, ces polymères ont la faculté de subir un 
processus de décomposition les transformant en molécules de dioxyde de carbone (CO2), 
de méthane (CH4) et d’eau (H2O). La biodégradabilité d’un matériau se définit alors, 
comme la capacité intrinsèque du matériau à se dégrader par une attaque microbienne 
pour simplifier progressivement sa structure et finalement se convertir en petites 
molécules. Selon les applications visées (emballages alimentaires, automobile, fils de 
sutures, etc.), la vitesse de dégradation requise au sein du polymère n’est pas la même. 
Cette vitesse peut être adaptée en fonction de la nature du monomère de départ : 
carbonate, lactone, éthers, etc. L’incorporation de polymères biodégradables au sein de 
polymères conventionnels (PVC, PE, PS, …) sous formes de mélanges ou de 
copolymères peut également minimiser l’impact environnemental des matières plastiques.  
Compte tenu de la nécessité croissante de l’obtention de plastiques biodégradables 
pour des utilisations peu coûteuses dans diverses applications, le développement de 
nouvelles méthodes de polymérisation s’est avéré indispensable.  
 
II Méthodes de préparation de polymères biodégradables 
II.1 Polycondensation et Polymérisation par Ouverture de Cycle 
Les polymères biodégradables de type polyesters ou polycarbonates peuvent être 
obtenus soit par polycondensation, par exemple d’un hydroxyacide, soit par 
polymérisation par ouverture de cycle d’esters ou carbonates cycliques (ROP de l’anglais 
Ring-Opening Polymerization) (Schéma 1). 
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Acide 6-hydrohexanoïque Poly(caprolactone) ε-caprolactone
Polycondensation Polymérisation par ouverture de cycle (ROP)
 
Schéma 1 : Deux voies de synthèses possibles pour les poly(caprolactone) 
 
La polycondensation d’un hydroxyacide ou d’un diacide et d’un diol est 
accompagnée de libération d’eau pouvant perturber le contrôle de la polymérisation. De 
plus, les conditions de réactions requises sont drastiques (hautes températures, temps de 
réactions souvent longs, vide poussé afin d’éliminer l’eau du milieu réactionnel) et 
peuvent nuire à la stabilité du polymère. 
La ROP, quant à elle, est thermodynamiquement favorisée par l’ouverture du cycle 
du monomère, force motrice de la réaction lorsque la taille du cycle le permet.3 Elle peut 
être réalisée dans des conditions douces de réaction, sans formation de sous-produits. 
L’utilisation d’un catalyseur (métallique, organique, enzymatique) en complément d’un 
amorceur protique (H2O, alcool) est bénéfique à la cinétique de réaction, au contrôle des 
masses molaires et à la nature des extrémités de chaînes des polymères. La modulation de 
l’amorceur peut laisser envisager l’introduction de diverses fonctionnalités et l’obtention 
de polymères aux architectures originales (structures en bloc, étoile, peigne…). La ROP 
constitue donc une voie de synthèse privilégiée pour la préparation de (co)polymères 
biodégradables à partir de monomères cycliques comme l’ε-caprolactone, la β-
butyrolactone, le triméthylènecarbonate ou encore le lactide (Figure 2). 
ε-CL          β-BL     TMC         LA
 
 
Figure 2 : Monomères classiquement étudiés pour la synthèse de polymères biodégradables 
 
                                                 
3
 P. Dubois, O. Coulembier, J.-M. Raquez, Handbook of Ring-Opening Polymerization, 2009, 
Wiley-VCH. 
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II.2 Catalyseurs pour la ROP de monomères cycliques 
II.2.a Catalyseurs métallo-organiques 
Les catalyseurs les plus couramment utilisés en industrie pour la préparation de 
polymères biodégradables sont de nature métallo-organiques. Parmi eux, l’octanoate 
d’étain4 et l’isopropoxyde d’aluminium5 sont robustes (stables à l’air et à haute 
température), solubles dans de nombreux solvants organiques et largement disponibles. 
Ces catalyseurs présentent tout de même quelques inconvénients : des phénomènes 
d’agrégation peuvent avoir lieu ralentissant la polymérisation,6 de fortes dispersités sont 
souvent observées à cause des températures de polymérisation très élevées. Le mécanisme 
de polymérisation a été identifié comme un mécanisme de « coordination-insertion » sur 
le centre métallique (Schéma 2). 
 
Schéma 2 : Mécanisme d’ouverture d’ε-caprolactone par « coordination-insertion » sur un centre 
métallique et exemples de catalyseurs métallo-organiques utilisés en industrie pour la ROP de 
lactones 
 
Le monomère se coordine au centre métallique (coordination) puis l’alcoolate 
attaque le carbonyle électrophile du monomère donnant lieu à une insertion « formelle » 
dans la liaison O-M. L’ouverture de cycle s’effectue par rupture de la liaison Cacyl-O et la 
                                                 
4
 (a) H. R. Kricheldorf, I. Kreiser-Saunders, A. Stricker, Macromolecules, 2000, 33, 702-709; (b) 
A. Kowalski, A. Duda, S. Penczek, Macromolecules, 2000, 33, 7359-7370; (c) M. Ryner, K. 
Stridsberg, H. von Schenck, A.-C. Albertsson, M. Svensson, Macromolecules, 2001, 34, 3877-
3881. 
5
 H. von Schenck, M. Ryner, A.-C. Albertsson, M. Svensson, Macromolecules, 2002, 35, 1556-
1562. 
6
 A. Kowalski, A. Duda, S. Penczek, Macromolecules, 1998, 31, 21114-21122. 
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chaîne ouverte constitue le nouvel alcoolate capable à son tour d’activer un second 
équivalent de monomère et perpétuer ainsi la polymérisation. Les catalyseurs comme 
Sn(Oct)2 et Al(OiPr)3 possèdent de multiples sites d’amorçage, favorisant la croissance de 
plus d’une chaîne de polymère par centre métallique. Cela provoque un rapprochement 
des chaînes qui peut donner lieu à des réactions de transestérification se traduisant par une 
augmentation des distributions de masses molaires (Đ > 2). De plus, la présence de ces 
résidus métalliques peut avoir des effets néfastes sur la stabilité ou les performances des 
polymères synthétisés. Ils peuvent constituer un problème de toxicité dans certaines 
applications (biomédicales, électroniques, etc.) où les polymères biodégradables sont 
souvent utilisés. Des catalyseurs à base de métaux moins toxiques (complexes de 
lanthanides) voire même biocompatibles à base de Ca, Zn et Mg ont été plus récemment 
développés.7 Ces catalyseurs présentent une activité plus importante et sont actifs à 
température ambiante pour une ROP contrôlée8 voire stéréocontrolée dans le cas de 
monomères chiraux.9 Toutefois, la majorité de ces catalyseurs sont sensibles à l’air et il 
est donc indispensable de les manipuler et de conduire les polymérisations sous 
atmosphère inerte.  
 
II.2.b Catalyseurs organiques 
Depuis une quinzaine d’années, une large gamme de catalyseurs organiques 
associés à différents modes d’activation (Acides et Bases de Brönsted/ 
Nucléophiles/Approche bifonctionnelle) a été appliquée pour promouvoir la 
polymérisation par ouverture de cycle, de manière contrôlée, de divers monomères de 
type lactones ou carbonates cycliques.  
Hedrick et Waymouth ont reporté le premier exemple de polymérisation par 
ouverture de cycle organocatalysée du lactide en utilisant une base azotée, la DMAP.10 
                                                 
7
 (a) B. O’Keefe, M. A. Hillmyer, W. B. Tolman, J. Chem. Soc., Dalton Trans., 2001, 2215-2224; 
(b) A. Amgoune, C. M. Thomas, T. Roisnel, J.-F. Carpentier, Chem. -Eur. J., 2006, 12, 169-179; 
(c) D. J. Darensbourg, W. Choi, O. Karronnirun, N. Bhuvanesh, Macromolecules, 2008, 41, 3493-
3502; (d) B. Liu, T. Roisnel, L. Maron, J.-F. Carpentier, Y. Sarazin, Chem. Eur. J., 2013, 19, 
3986-3994. 
8
 C. A. Wheaton, P. G. Hayes, B. J. Ireland, Dalton Trans., 2009, 4832-4846. 
9
 C. M. Thomas, Chem. Soc. Rev, 2010, 39, 165-173. 
10
 F. Nederberg, E. F. Connor, M. Möller, T. Glauser, J. L. Hedrick, Angew. Chem. Int. Ed., 2001, 
40, 2712-2715. 
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Depuis, beaucoup d’efforts visant à optimiser les combinaisons appropriées 
d’organocatalyseur et de monomère ont été fournis dans le but de concevoir de nouveaux 
systèmes de polymérisation efficaces et contrôlés. Au fil des années, les recherches ont 
permis d’élaborer une boîte à outils sur l’ensemble des systèmes organocatalytiques en 
ROP pour une large gamme de monomères (Figure 3).11 Par rapport aux systèmes 
métallo-organiques présentant un seul et unique mécanisme de polymérisation 
(« coordination-insertion »), la force des organocatalyseurs réside dans la diversité des 
modes d’action associés (nucléophile, basique, acide, bifonctionnel). 
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Figure 3 : Principaux monomères et catalyseurs organiques utilisés en ROP  
 
Les monomères tels que le lactide (LA), l’ε-caprolactone (ε-CL), la δ-valérolactone 
(δ-VL) et le triméthylène carbonate (TMC) ont été largement étudiés en ROP en utilisant 
différents types de catalyseurs organiques aux modes d’action divers. Au fil des études, 
des tendances ont pu être dégagées. L’activation d’un amorceur protique par une base 
                                                 
11
 (a) N. E. Kramber, W. Jeong, R. M. Waymouth, R. C. Pratt, B. G. G. Lohmeijer, J. L. Hedrick, 
Chem. Rev., 2007, 107, 5813-5840; (b)M. K. Kiesewetter, E. J. Shin, J. L. Hedrick, R. M. 
Waymouth, Macromolecules, 2010, 43, 2093-2107 ;(c) A. P. Dove, ACS Macro Lett., 2012, 1, 
1409-1412. 
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comme la DBU ou la MTBD est particulièrement adaptée pour le lactide et le 
triméthylène carbonate mais est moins efficace pour l’ε-caprolactone (Schéma 3).12 
 
Schéma 3 : Activation basique de l’amorceur protique dans la ROP du lactide 
 
En remarquant que les bases aussi fortes telles que la DBU ou la MTBD étaient peu 
efficaces pour induire la ROP de l’ε-caprolactone, Hedrick et al. ont trouvé qu’en 
association avec une thiourée, ces systèmes devenaient actifs grâce à une activation 
concertée, par liaisons hydrogène, de l’amorceur (par la DBU) et du monomère (par la 
thiourée), d’où le nom de catalyse bifonctionnelle (Schéma 4).13 Cependant, ces systèmes 
s’avèrent toujours peu efficaces pour l’ε-caprolactone avec des masses molaires 
plafonnant à 4 000 g/mol. Au contraire, ces systèmes bifonctionnels associant une amine 
tertiaire (spartéine, Me6TREN) et un composé donneur de liaisons hydrogène  (thiourée,14 
amino-indole,15 alcool fluorés,16 phenol,17 bisulfonamide18) se sont avérés très efficaces 
dans la ROP du lactide et du triméthylènecarbonate. 
                                                 
12
 L. Zhang, F. Nederberg, R. C. Pratt, R. M. Waymouth, J. L. Hedrick, C. G. Wade, 
Macromolecules, 2007, 40, 4154-4158. 
13
 B. G. G. Lohmeijer, R. C. Pratt, F. Leibfarth, J. W. Logan, D. A. Long, A. P. Dove, F. 
Nederberg, J. Choi, C. Wade, R. M. Waymouth, J. L. Hedrick, Macromolecules, 2006, 39, 8574-
8583. 
14
 A. P. Dove, R. C. Pratt, B. G. G. Lohmeijer, R. M. Waymouth, J. L. Hedrick, J. Am. Chem. 
Soc., 2005, 127, 13798-13799. 
15
 S. Koeller, J. Kadota, A. Deffieux, F. Peruch, S. Massip, J.-M. Léger, J.-P. Desvergne, B. Bibal, 
J. Am. Chem. Soc., 2009, 131, 15088-15089. 
16
 O. Coulembier, D. P. Sanders, A. Nelson, A. N. Hollenbeck, H. W. Horn, J. E. Rice, M. 
Fujiwara, P. Dubois, J. L. Hedrick, Angew. Chem. Int. Ed., 2009, 48, 5170-5173. 
17
 C. Thomas, F. Peruch, A. Deffieux, A. Milet, J.-P. Desvergne, B. Bibal, Adv. Synth. Cat., 2011, 
7, 1049-1054. 
18
 A. Alba, A. Schopp, A.-P. De Sousa Delgado, R. Cherif-Cheikh, B. Martin-Vaca, D. Bourissou, 
J. Polym. Sci. Part A: Polym. Chem., 2010, 48, 959-965. 
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Schéma 4 : Activation bifonctionelle dans la ROP du lactide 
 
Du côté des espèces nucléophiles plus puissantes, les carbènes N-hétérocycliques 
(NHC) s’avèrent très actifs pour une large gamme de monomères comprenant les 
lactones,19 les époxydes,20 les carbonates21 et les siloxanes cycliques22 dans des 
conditions douces de réactions. Leur mode d’action, le plus généralement accepté, est 
représentée ci-dessous. 
 
 
 
Schéma 5 : ROP du lactide catalysée par un nucléophile de type carbène 
 
En l’absence d’amorceur protique, le zwitterion généré lors de l’attaque du carbène 
sur le monomère peut réagir avec une seconde unité de monomère et propager ainsi la 
                                                 
19
 (a) O. Coulembier, L. Mespouille, J. L. Hedrick, R. M. Waymouth, P. Dubois, Macromolecules, 
2006, 39, 4001-4008 ; (b) G. W. Nyce, T. Glauser, E. F. Connor, A. Mock, R. M. Waymouth, J. 
L. Hedrick, J. Am. Chem. Soc., 2003, 125, 3046-3056. 
20
 (a) J. Raynaud, W. N. Ottou, Y. Gnanou, D. Taton, Chem. Commun., 2010, 46, 3203-3205 ; (b) 
J. Raynaud, C. Absolon, Y. Gnanou, D. Taton, J. Am. Chem. Soc., 2009, 131, 3201-3209. 
21
 F. Nederberg, B. G. G. Lohmeijer, F. Leibfarth, R. C. Pratt, J. Choi, A. P. Dove, R. M. 
Waymouth, J. L. Hedrick, Biomacromolecules, 2007, 8, 153-160. 
22
 (a) M. Rodriguez, S. Marrot, T. Kato, S. Sterin, E. Fleury, A. Baceiredo, J. Organomet. Chem., 
2007, 692, 705-708; (b) B. G. G. Lohmeijer, G. Dubois, F. Leibfarth, R. C. Pratt, F. Nederberg, 
A. Nelson, R. M. Waymouth, C. Wade, J. L. Hedrick, Org. Lett., 2006, 8, 4683-4686. 
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chaîne de polymère. L’élimination du NHC s’effectue par la fermeture du cycle 
conduisant à des polymères de nature cyclique.23  
Par ailleurs, les acides de Brönsted tels que le chlorure d’hydrogène et l’acide 
triflique24 ont démontré de meilleures performances avec l’ε-caprolactone et le 
triméthylène carbonate (Schéma 6). Il est à noter que seul l’acide triflique est capable 
d’induire la polymérisation du lactide.25  
 
 
Schéma 6 : Activation acide dans la ROP de l’ε-caprolactone 
 
Récemment, l’équipe a mis en évidence l’efficacité de l’acide méthanesulfonique 
dans la ROP contrôlée de l’ε-CL dans des conditions douces.24 Malgré une acidité 
moindre (pKa (H2O) = -1), ce dernier présente une activité similaire à son analogue 
l’acide triflique et surpasse celle du chlorure d’hydrogène. Ces résultats surprenants ont 
motivé l’équipe à étudier le mode d’action des acides sulfoniques via une étude 
théorique.26 La structure de ces acides, propice à donner et accepter des liaisons 
hydrogène, leur permet d’être actifs par activation bifonctionnelle concertée du 
monomère et de l’amorceur (Figure 4). 
 
                                                 
23
 D. A. Culkin, W. H. Jeong, S. Csihony, E. D. Gomez, N. R. Balsara, J. L. Hedrick, R. M. 
Waymouth, Angew. Chem. Int. Ed., 2007, 46, 2627-2630. 
24
 S. Gazeau-Bureau, D. Delcroix, B. Martin-Vaca, D. Bourissou, C. Navarro, S. Magnet, 
Macromolecules, 2008, 41, 3782-3784. 
25
 (a) D. Bourissou, B. Martin-Vaca, A. Dumitrescu, M. Graullier, F. Lacombe, Macromolecules, 
2005, 38, 9993 ; (b) M. Basko, P. Kubisa, J. Polym. Sci., Part. A : Polym. Chem., 2010, 48, 2650-
2658. 
26
 N. Susperregui, D. Delcroix, B. Martin-Vaca, D. Bourissou, L. Maron, J. Org. Chem., 2010, 75, 
6581-6587. 
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Figure 4 : Activation bifonctionnelle des acides sulfoniques dans la ROP de l’ε-caprolactone 
 
Cette variété de modes d’action permet la polymérisation d’une large gamme de 
monomères mais nous avons vu que certains catalyseurs sont parfois associés à un type de 
monomères. La polyvalence d’un catalyseur organique est un critère très recherché afin 
de préparer différents types de (co)polymères tout en conservant un contrôle optimal de la 
polymérisation.11a De plus, l’obtention de copolymères par polymérisation de différents 
monomères avec un catalyseur commun offre la possibilité de préparer une large gamme 
de matériaux et d’élargir le champ des propriétés accessibles donnant ainsi accès à de 
nouvelles applications. 
 
III Préparation de copolymères d’architectures variées  
Les applications auxquelles un polymère est voué sont définies par ses propriétés 
physico-chimiques. Dans le cas de polymères biodégradables, la vitesse de dégradation 
est également à considérer. Bien souvent, certaines applications requièrent un matériau 
aux multiples propriétés : dans certains cas la nécessité d’incorporer un segment 
hydrophile et un hydrophobe au sein d’un même polymère est essentielle. Cette 
combinaison offre des propriétés amphiphiles pouvant être utilisées à titre d’exemple 
dans la formulation de nanoparticules pour la libération prolongée de principes actifs. 
Cependant si l’on mélange un polymère hydrophobe avec un polymère hydrophile, ces 
deux polymères ne sont généralement pas miscibles. La préparation d’un copolymère à 
bloc permet de créer un lien covalent entre les deux segments favorisant ainsi la 
formation d’objets organisés par auto-assemblage. La copolymérisation constitue donc 
une stratégie très utile pour obtenir certaines propriétés, parfois antagonistes, au sein d’un 
même polymère. De plus, elle permet d’apporter des propriétés complémentaires à celles 
des homopolymères d’origine. Par exemple, la copolymérisation du L-Lactide (L-LA) 
avec des monomères tels que le triméthylène carbonate (TMC),27 le 1,5-dioxepane-2-one 
(DXO)28 ou encore l’ε-décalactone (ε-DL)29 (Figure 5) apporte au poly(L-LA), polymère 
                                                 
27
 N. Andronova, A.-C. Albertsson, Biomacromolecules, 2006, 7, 1489-1495. 
28
 M. Ryner, A.-C. Albertsson, Biomacromolecules, 2002, 3, 601-608. 
29
 P. Olsén, T. Borke, K. Odelius, A.-C. Albertsson, Biomacromolecules, 2013, 14, 2883-2890. 
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considéré comme dur et cassant, une meilleure flexibilité (avec une résistance à la rupture 
200 fois supérieure) et une bonne thermorésistance (+ 100°C par rapport au poly(L-LA)).  
DXO ε-DL
 
Figure 5 : Structures du DXO et de l’ε-DL 
 
Ces propriétés peuvent être ajustées via la modification de la structure et/ou de la 
proportion des monomères incorporés. En effet, les propriétés des (co)polymères sont 
dictées par leurs paramètres structurels tels que: la masse molaire, la dispersité, la 
composition mais aussi l’enchaînement des monomères. Diverses structures de 
(co)polymères peuvent être obtenues selon la stratégie de synthèse. 
III.1 Différentes microstructures de copolymères  
En fonction des méthodes de polymérisation employées, de la réactivité des 
différents monomères vis-à-vis du système catalytique, et des conditions opératoires 
utilisées, trois grandes catégories de copolymères aux microstructures différentes peuvent 
être obtenus: statistiques, blocs et gradients.  
 
III.1.a Copolymères statistiques 
Les copolymères statistiques présentent une distribution homogène tout au long de 
la chaîne. Ils peuvent être préparés par ajout simultané de plusieurs monomères. La 
différence de réactivité des monomères vis-à-vis du système catalytique définira la 
séquence des monomères au sein du copolymère (Figure 6).  
 
 
 
Figure 6 : Schéma représentatif d’un copolymère statistique (cercle blanc : monomère A ; cercle 
noir : monomère B). 
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La nature et l’enchaînement des séquences de monomères déterminent les 
propriétés thermiques du copolymère. Ces copolymères permettent d’accéder à de 
nouvelles propriétés souvent intermédiaires à celles des homopolymères associés. Par 
exemple, l’ajout simultané du L-LA et de l’ε-DL, en présence d’octanoate d’étain, a 
permis de former un copolymère statistique aux propriétés adaptables : le degré de 
ductilité et de thermorésistance pourra être ajusté en fonction de la proportion initiale des 
monomères.29 
 
III.1.b Copolymères à blocs 
Les copolymères à blocs présentent l’avantage d’associer, par lien covalent, deux 
ou plusieurs blocs, pouvant être de nature différente, au sein d’une même macromolécule 
(Figure 7).  
 
 
Figure 7 : Schéma représentatif d’un copolymère à bloc (cercle blanc : monomère A ; cercle 
noir : monomère B) 
 
Les propriétés des copolymères à blocs peuvent être modulées et contrôlées de 
façon très précise par la nature chimique des blocs et leurs architectures (di, tri, n-blocs, 
structure en étoile ou stéréoblocs). L’utilisation d’un macroamorceur peut jouer un rôle 
important dans la conception du copolymère final offrant une combinaison optimale des 
propriétés. La copolymérisation devra être parfaitement contrôlée de façon à éviter les 
redistributions entre les chaînes pouvant donner lieu, le cas échéant, à des copolymères de 
nature statistiques. L’ajout des monomères peut se faire de deux façons : simultanément 
mais uniquement dans le cas où la réactivité d’un des monomères est extrêmement faible 
par rapport à l’autre, ou séquentiellement. Dans ce cas l’incorporation du second 
monomère aura lieu après conversion totale du premier monomère. Le système de 
polymérisation utilisé est dans ce cas actif pour les deux monomères. Si celui-ci n’est pas 
efficace dans la seconde étape il devra alors être neutralisé et une étape de purification 
sera nécessaire avant de polymériser le second monomère avec un autre système 
catalytique. Par exemple, l’addition séquentielle du L-LA et de l’ε-DL, en présence 
d’octanoate d’étain, permet d’obtenir des copolymères à blocs. Si les blocs résultants sont 
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non miscibles, il y aura alors une séparation de phase dans les domaines durs (L-LA) et 
mous (ε-DL).29  
Les copolymères à blocs, comportant au moins une séquence biodégradable, sont 
intéressants compte tenu de leur caractère biodégradable et de leurs propriétés physico-
chimiques optimales. Ils peuvent notamment être ajoutés comme additifs afin d’améliorer 
la miscibilité d’un mélange de polymères peu miscibles en diminuant la tension 
interfaciale initiale. Par exemple, la poly(ε-caprolactone) ou le poly(lactide) peuvent être 
associés à des élastomères silicones de type poly(diméthylsiloxane). Les PDMS 
comportent une stabilité thermique remarquable avec une tenue jusqu’à 250°C mais ces 
derniers sont peu miscibles avec d’autres familles de polymères. La formation de 
copolymères à blocs PCL-PDMS ou PLA-PDMS permet ainsi d’améliorer la miscibilité 
et apporte également une biodégradabilité au matériau.30 
III.1.c Copolymères gradients 
Un copolymère gradient possède une composition moyenne de monomères variant 
continuellement d’une extrémité de la chaîne à l’autre.31 La méthode de synthèse la plus 
commune est identique à celle des copolymères statistiques : l’ajout des monomères se 
fait simultanément. Toutefois, la structure du copolymère est régie par la différence 
notable de réactivité des monomères et l’absence de réactions de redistribution. Cette 
approche nécessite donc un système de polymérisation commun permettant une 
polymérisation contrôlée des deux monomères et une propagation efficace entre les deux. 
Les rapports de réactivité définissent la réactivité relative de l’extrémité de chaîne à réagir 
sur son propre monomère ou sur un monomère de nature différente. La différence de ces 
rapports se traduit par une incorporation préférentielle d’un des monomères au début de la 
polymérisation, conduisant à un premier segment de polymère enrichi en ce monomère. 
La variation de la concentration des monomères conduit à l'augmentation de 
l'incorporation du second, qui sera principalement incorporé dans le dernier segment de la 
chaîne du copolymère (Figure 8). 
                                                 
30
 M. D. Rodwogin, C. S. Spanjers, C. Leighton, M. A. Hillmyer, ACS Nano, 2010, 4, 725-732. 
31
 (a) K. Matyjaszewski, M. J. Ziegler, S. V. Arehart, D. Greszta, T. Pakula, J. Phys. Org. Chem., 
2000, 13, 775-786; (b) W. Yuan, M. M. Mok, J. Kim, C. L. H. Wong, C. M. Dettmer, S. T. 
Nguyen, J. M. Torkelson, K. R. Shull, Langmuir, 2010, 26, 3261-3267. 
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Figure 8: Schéma représentatif d’un copolymère gradient (cercle blanc : monomère A ; cercle 
noir : monomère B) 
 
Les copolymères gradients font partie d’une nouvelle classe de matériaux suscitant 
actuellement une attention particulière du fait de leurs propriétés spécifiques et 
complémentaires par rapport à celles des copolymères à blocs ou statistiques. Les 
avancées réalisées en polymérisation radicalaire contrôlée, incluant la polymérisation 
radicalaire par transfert d’atome (ATRP)32 et par transfert de chaîne par addition 
fragmentation réversible (RAFT),33 au cours de ces dernières décennies ont conduit au 
développement de copolymères gradients. Plus récemment, d’autres approches de 
polymérisation, dont la ROP, ont permis de préparer des copolymères gradients de 
natures différentes. Toutefois, peu d’exemples de copolymères gradients biodégradables 
préparés par ROP ont été reportés.  
En effet, ce n’est qu’en 2011 qu’Hedrick et Waymouth décrivent la synthèse de 
copolyesters sous forme de gradients.34 Le carbène N-hétérocyclique 1,3,4,5-
tétraméthylimidazole-2-ylidène a été utilisé pour copolymériser deux lactones: la δ-
valérolactone (δ-VL) et l’ε-caprolactone (ε-CL). Ce travail est remarquable de par la 
microstructure des copolymères de type gradient mais aussi de par leur topologie 
cyclique, issue d’une copolymérisation zwitterionique en l’absence d’amorceur (Schéma 
7). 
                                                 
32
 (a) J.-S. Wang, K. Matyjaszewski, J. Am. Chem. Soc., 1995, 117, 5614-5615; (b) M. Kato, M. 
Kamigaito, M. Sawamoto, T. Higashimura, Macromolecules, 1995, 28, 1721-1723 
33
 J. Chiefari, Y. K. Chong, F. Ercole, J. Krstina, J. Jeffery, T. P. T. Le, R. T. A. Mayadunne, G. 
F. Meijs, C. L. Moad, G. Moad, E. Rizzardo, S. H. Thang, Macromolecules, 1998, 31, 5559-5562. 
34
 E. J. Shin, H. A. Brown, S. Gonzalez, W. Jeong, J. L. Hedrick, R. M. Waymouth, Angew. 
Chem. Int. Ed, 2011, 50, 6388-6391. 
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Schéma 7: Formation de copolymères cycliques gradients de type PVL-grad-PCL 
 
Les rapports de réactivité rVL et rCL ont été déterminés pour ces deux monomères en 
présence d’alcool benzylique et du carbène NHC correspondant. La réactivité des deux 
monomères est très différente avec rVL = 9,0 et rCL = 0,24 permettant ainsi la formation de 
copolymères gradients. La δ-VL, plus réactive que l’ε-CL, implique la croissance d’un 
premier bloc PVL suivie d’une insertion progressive d’ε-CL au fur et à mesure de la 
polymérisation. Dans ce cas, l’écart entre les rapports de réactivité est tellement grand 
que l’on se rapproche d’une structure dibloc.  
III.2 Caractérisation des copolymères de type blocs, statistiques et gradients 
De manière générale, la structure des copolymères est caractérisée par spectroscopie 
RMN 1H et 13C, via les signaux correspondant aux séquences des monomères de type 
homodiades A-A et B-B dans le cas des blocs et de type hétérodiades A-B et B-A dans le 
cas des copolymères statistiques et gradients. Il est à noter que dans le cas des 
copolymères gradients et parfois statistiques, on retrouvera les deux types de séquences 
(homo et hétéro) dus à l’incorporation progressive des monomères en fonction de la 
différence de réactivité. Les masses molaires et distributions associées sont caractérisées 
par chromatographie d’exclusion stérique. La formation du copolymère à blocs est 
directement reliée à l’augmentation de la masse molaire après addition du second 
monomère tout en conservant une dispersité étroite. Les propriétés thermiques des 
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copolymères sont déterminées par analyse différentielle calorimétrique (DSC). Cette 
analyse permet d’accéder aux températures de transition vitreuse (Tg), de fusion (Tm) et de 
calculer le taux de cristallinité (χ), ce qui donne une première indication sur la 
microstructure du copolymère (blocs, statistiques). Par exemple, la présence de deux 
températures de transition vitreuse indique la présence de blocs non miscibles et 
suffisamment longs pour induire une séparation de microphase. 
 
IV Positionnement du projet et organisation du manuscrit 
Notre équipe est investie depuis plusieurs années dans la recherche de nouveaux 
systèmes organocatalytiques pour la synthèse de (co)polymères biodégradables. Arkema, 
acteur majeur dans la chimie mondiale, s’est rapidement inscrit dans une démarche de 
production de polymères biodégradables, sous formes d’homopolymères ou au sein de 
copolymères. Le groupe se positionne dans une démarche de développement durable pour 
éliminer si possible, l’utilisation de métaux dans leurs procédés à l’échelle industrielle. 
L’ensemble des travaux présentés dans ce manuscrit s’inscrit dans le cadre d’une 
collaboration entre notre équipe et le Groupe de Recherches de Lacq d’Arkéma.  
Nos objectifs consistent à développer des méthodes efficaces et simples à mettre en 
œuvre pour l’obtention de (co)polymères biodégradables, aux structures variées et bien 
définies, à l’aide de systèmes organocatalytiques faciles d’accès. Certains systèmes 
organocatalytiques, comme les acides sulfoniques, ont prouvé leur efficacité en 
polymérisation de lactones et carbonates cycliques.24,25a,35 Ainsi, la copolymérisation de 
ces monomères, catalysée ces acides, a donc été envisagée permettant d’accéder à 
diverses microstructures. Cette étude a été étendue à la (co)polymérisation de monomère 
à fort potentiel pour le développement d’architectures originales. En parallèle de 
nouveaux systèmes catalytiques simples et robustes, seront explorés afin d’élargir la boîte 
à outils et d’explorer une voie de synthèse stéréocontrôlée constituant à ce jour un défi de 
taille. 
                                                 
35
 (a) D. Delcroix, B. Martin-Vaca, D. Bourissou, C. Navarro, Macromolecules, 2010, 43, 8828-
8835 ; (b) C. Navarro, D. Bourissou, B. Martin-Vaca, D. Delcroix, 2010, FR2943679, 
EP2414429, WO2010112770 ; (c) C. Navarro, D. Bourissou, B. Martin-Vaca, D. Delcroix, 2011, 
FR2953523, WO2011070282. 
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Dans le premier chapitre, nous étudierons la faisabilité de copolymérisation entre 
l’ε-caprolactone et le triméthylène carbonate catalysée par l’acide méthanesulfonique 
(AMS) en présence d’un alcool. Il a d’abord été envisagé de former des copolymères à 
blocs de type PCL-b-PTMC, PTMC-b-PCL et tribloc PCL-b-PTMC-b-PCL (amorçage à 
l’eau, formation du bloc téléchélique) par copolymérisation séquentielle. La différence de 
réactivité des deux monomères permet aussi d’envisager la polymérisation simultanée 
pour la préparation de copolymères gradients (Schéma 8). 
O
O
O O
O
CH3SO3H
Toluène, 30°C
PCL-b-PTMC
PTMC-b-PCL
PCL-b-PTMC-b-PCL
PCL-grad-PTMC
 
 
Schéma 8 : Copolymérisation de l’ε-CL et du TMC catalysée par l’AMS 
 
Nous porterons une attention toute particulière aux conditions opératoires, à la 
répartition des monomères au sein du copolymère et à l'impact de la microstructure du 
copolymère sur leurs propriétés thermiques.  
 
Dans le deuxième chapitre, nous nous intéresserons à la ROP organocatalysée de 
la β-butyrolactone par les acides sulfoniques. Peu d’exemples de (co)polymérisation sont 
reportés dans la littérature, probablement à cause de la mauvaise sélectivité d’ouverture 
de cycle de ce monomère et de la sensibilité vis-à-vis des bases organiques où le 
polymère formé est sujet à des réactions secondaires perturbant le contrôle de la 
polymérisation. De ce fait, l’accès à une possible copolymérisation avec un second 
monomère reste délicat. Nous avons alors décidé d’explorer la (co)polymérisation de la β-
BL par les acides sulfoniques, déjà utilisés dans l’équipe, comme l’acide 
trifluorométhanesulfonique (HOTf) et AMS (Schéma 9). Nous porterons une attention 
particulière à la sélectivité de l’ouverture de cycle ainsi qu’à la nature des extrémités fin 
de chaînes. 
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Schéma 9 : Evaluation de la (co)polymérisation de la β-BL par les acides sulfoniques 
 
Le troisième chapitre introduira de nouveaux systèmes organocatalytiques pour la 
ROP de l’ε-CL : les acides phosphoriques et leurs dérivés (Figure 9). Les résultats 
expérimentaux appuyés par une étude théorique suggèrent un mode d’action 
bifonctionnel. Ces catalyseurs seront ensuite étudiés dans l’optique d’une ROP 
stéréocontrôlée de monomère chiraux tels que le lactide et la β-butyrolactone. 
 
 
Figure 9 : Dérivés d’acides phosphoriques explorés pour la ROP de monomères cycliques 
 
Enfin, dans le quatrième chapitre, nous étudierons les phénomènes de 
reconnaissance chirale entre un acide de Brönsted chiral et le D,L-Lactide, puis d’autres 
monomères cycliques. La nature et la force des interactions mises en jeu seront étudiées 
par spectroscopie RMN. L’utilisation d’un acide de Brönsted, comme agent de 
solvatation chiral, permet la formation d’adduits diastéréotopes permettant la 
détermination d’excès énantiomériques d’une large gamme de monomères utilisés en 
ROP.
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I De l’intérêt des copolymères de type poly(ε-caprolactone)-co-
poly(triméthylènecarbonate) 
I.1 Domaine d’application 
Les copolymères à base d’ε-caprolactone (ε-CL) et de triméthylènecarbonate (TMC) ont 
déjà fait l’objet de plusieurs études et leurs intérêts ont clairement été démontrés pour des 
applications tels que les fils de suture biodégradables, les prothèses, les guides de nerf36 ou 
des matrices d’encapsulation de principes actifs. Le poly(caprolactone) (PCL) est un 
polymère semi-cristallin présentant une température de fusion de 60°C tandis que le 
poly(triméthylènecarbonate) (PTMC) est un polymère amorphe ou peu cristallin.37 Les 
copolymères à blocs constitués d’une séquence amorphe et d’une séquence cristalline 
permettent d’accéder à des matériaux aux propriétés élastomères thermoplastiques. 
L’ajustement de la proportion des deux monomères, ε-CL et TMC, permet de moduler les 
propriétés du polymère nécessaires en fonction des applications visées. Par exemple, le taux 
de cristallinité ainsi que la température de fusion d’une séquence PCL peuvent être réduits par 
l’incorporation d’unités monomères TMC, de telle sorte que l’irritation des tissus soit réduite 
lorsque ces copolymères sont utilisés comme implants dans l’organisme.38 
I.2 Etat de l’art des méthodes de synthèses de copolymères PCL-co-PTMC par voie 
organocatalytique 
La majorité des exemples reportés pour la préparation de copolymère PCL-co-PTMC 
fait référence à des catalyses utilisant des complexes métalliques à base d’étain,39 de zinc,40 de 
                                                 
36
 M. Schappacher, T. Fabre, A. F. Mingotaud, A. Soum, Biomaterials, 2001, 22, 2849-2855. 
37
 K. J. Zhu, R. W. Hendren, C. G. Pitt, Macromolecules, 1991, 24, 1736-1740. 
38A. Schindler, R. Jeffcoat, G. L. Kimmel, C. G. Pitt, M. E. Wall, R. Zweidinger, Contemporary 
Topics in Polymer Sciences, Vol. 2,  E. M. Pearce and J. R Schaefgen, Eds., Plenum, New York, 1977, 
251. 
39
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40
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bismuth41 et de terres rares de type Ln(OiPr)3 (Ln = Y, La)36,42 ou à base de samarium.43 
Récemment, la préparation de copolymères a été également décrite par ROP enzymatique du 
PTMC avec un macroamorçage au PCL-diol.44  
Peu d’exemples sur la copolymérisation de l’ε-CL et du TMC via des systèmes 
organocatalysés sont référencés. Les bases azotées comme la 1,8-diazabicyclo[5.4.0]-undec-
7-ene (DBU) ou la 1,5,7-triazabicyclo[4.4.0]dec-1-ène (TBD) restent très efficaces dans la 
ROP du TMC mais l’ajout d’un cocatalyseur, de type thiourée, est nécessaire pour la 
polymérisation de l’ε-CL. L’ε-CL et le 1,3-dioxépane-2-one (7CC, carbonate cyclique à 7 
chaînons) ont bien été copolymérisés par Endo à l’aide d’un système alcool/HCl (Schéma 
1.1), mais plus de 24 heures sont nécessaires pour obtenir un copolymère de masse molaire de 
7 000 g/mol (Đ = 1,16). Le TMC montre une polymérisabilité très faible avec ce système 
catalytique.45 
 
Schéma 1.1 : Copolymérisation séquentielle du 7CC avec l’ε-CL, catalysée par l’HCl 
 
Parmi les carbènes N-Hétérocycliques (NHC), le 1,3-diisopropyl-4,5-diméthylimidazol-
2-ylidène s’est révélé actif pour l’homopolymérisation de l’ε-CL46 et du TMC47 mais celui-ci 
n’a jamais été utilisé dans la copolymérisation de ces deux monomères.  
Récemment, la copolymérisation de l’ε-CL avec un TMC fonctionnalisé catalysée par la 
TBD a été reportée (Schéma 1.2). Les copolymérisations sont réalisées en milieu fondu et les 
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réactions de redistribution ont lieu de manière significative se traduisant par une 
polydispersité de 2.48  
 
Mn = 15 000 g/mol
Đ = 2
 
Schéma 1.2 : Copolymérisation en milieu fondu de l’ε-CL et du TMC(OMe)2 catalysée par la TBD 
 
Nous avons alors voulu évaluer la copolymérisation séquentielle de l’ε-CL et du TMC 
par la TBD dans des conditions douces de réactions (30°C dans le toluène). Le spectre RMN 
1H du copolymère formé révèle la présence de séquences hétérodiades de type PCL-PTMC et 
PTMC-PCL caractérisant une redistribution des chaînes de polymères. La TBD ne s’est donc 
pas avérée efficace pour copolymériser de façon contrôlée l’ε-CL et le TMC. 
 
L’acide méthanesulfonique (AMS) a, quant à lui, démontré son efficacité dans la 
polymérisation vivante et contrôlée de l’ε-CL et du TMC dans des conditions douces, 
conduisant à des masses molaires allant jusqu’à 15 000 g/mol avec des distributions de 
masses molaires étroites (Đ < 1,2).49 Ces études ont été réalisées par Damien Delcroix, durant 
sa thèse dans l’équipe, en collaboration avec Arkema.50 L’ε-CL et le TMC ont présenté des 
réactivités comparables dans des conditions de réactions similaires. Cet acide pourrait donc 
offrir une solution organocatalytique intéressante pour la préparation de copolymères type 
PCL-co-PTMC. Il est à noter qu’en parallèle à cette étude, Kakuchi et al. ont décrit la 
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9281. 
49
 (a) S. Gazeau-Bureau, D. Delcroix, B. Martin-Vaca, D. Bourissou, C. Navarro, S. Magnet, 
Macromolecules, 2008, 41, 3782-3784 ; (b) C. Navarro, D. Bourissou, B. Martin-Vaca, D. Delcroix, 
WO201050608, 2010 (c) D. Delcroix, B. Martin-Vaca, D. Bourissou, C. Navarro, Macromolecules, 
2010, 43, 8828-8835 ; (d) D. Delcroix, B. Martin-Vaca, D. Bourissou, C. Navarro, Brevet FR2943679 
/ EP2414429 / WO2010112770, 2010. 
50
 Thèse D. Delcroix, Catalyse organique de polymérisation d’hétérocycles : application à la synthèse 
de modifiants polymères biodégradables, 2011, Université Paul Sabatier. 
Chapitre 1 - Copolymérisation par ouverture de cycle de l’ε-caprolactone et du 
triméthylènecarbonate catalysée par l’acide méthanesulfonique 
 
 
36 
synthèse de copolymères à blocs PTMC-b-PCL catalysée par l’acide phosphorique (DPP) 
(Schéma 1.3).51 Des copolymères à blocs de masses molaires de 10 500 g/mol avec Đ = 1,2 
sont obtenus avec de faibles taux de conversions (< 50%, probablement dans le but d’éviter 
des réactions de transferts de chaînes). Les copolymères à blocs ont été caractérisés par RMN 
1H et par chromatographie d’exclusion stérique (SEC), mais aucune étude physico-chimique 
n’a été effectuée. 
 
 
 
Schéma 1.3: Copolymérisation séquentielle du TMC avec l’ε-CL catalysée par DPP 
 
I.3 Rappels sur l’homopolymérisation de l’ε-CL et du TMC catalysée par l’AMS 
I.3.a De l’ε-caprolactone 
Ce n’est que vers la fin des années 1980, que les acides de Brönsted furent étudiés en 
ROP de (di)lactones. En effet, Kricheldorf et al. ont démontré la faisabilité de l’acide 
trifluométhanesulfonique (HOTf) en tant que catalyseur dans la ROP du lactide, mais dans 
des conditions de réactions non optimales (température de polymérisation allant de 50 à 
150°C, temps de réaction longs, conversion inférieure à 75%).52 Vingt années plus tard, les 
groupes d’Endo et Jérôme ont décrit la polymérisation de la δ-valérolactone et de l’ε-
caprolactone catalysée par l’acide chlorhydrique (HCl.OEt2) en présence d’un alcool comme 
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amorceur.10,53 La polymérisation est certes contrôlée mais très lente : à température ambiante, 
des temps de réaction supérieurs à 24 heures sont requis pour des rapports molaires 
monomère sur amorceur de 70 à 100, et cela même avec des quantités d’acides très 
importantes allant jusqu’à 12 équivalents par rapport à l’amorceur. Des travaux dans l’équipe 
ont montré que l’acide trifluorométhanesulfonique, en présence d’un amorceur protique, 
pouvait contrôler de manière efficace, à température ambiante, la ROP du lactide.54 Kubisa et 
al. ont ensuite reporté la copolymérisation du lactide avec l’ε-caprolactone.55 L’intérêt 
croissant pour la catalyse acide, a incité l’équipe à étudier et comparer l’activité des acides 
sulfoniques dans la ROP de lactones. L’acide méthanesulfonique (AMS), peu toxique et bon 
marché, a été notamment choisi pour son caractère moins acide que l’HOTf. La comparaison 
de ces deux acides a été effectuée pour la ROP de l’ε-caprolactone (Schéma 1.4). 
 
 
Schéma 1.4 : ROP de l’ε-caprolactone catalysée par HOTf ou AMS 
 
Les résultats obtenus sont ensuite comparés avec ceux décrits pour le chlorure 
d’hydrogène (HCl) comme catalyseur, dans le but d’évaluer l’activité en fonction de l’acidité 
(Tableau 1.1). 
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Tableau 1.1. Résultats de polymérisation de 40 équivalents d’ε-CL catalysée par HCl, HOTf et AMS, 
en présence de pentanol  
Catalyseur pKaa Temps (h)b Mnc ( g/mol) Đc 
HCl -8 19 3 500 1,22 
HOTf -14 1,5 4 500 1,15 
AMS -1 1,5 4 300 1,07 
Polymérisation dans le toluène à 30°C, [cat.]0/[PentOH]0= 1 ; a dans H2O ; b Temps de polymérisation 
nécessaire pour atteindre 98% de conversion, déterminée par RMN 1H ; c Déterminées par SEC dans le 
THF avec des standards PS et application d’un facteur de correction 0,561, Mn théo PCL40 = 4 650 g/mol 
 
Mis à part pour l’HCl, les masses molaires moyennes en nombre Mn des PCL formées 
correspondent bien aux valeurs attendues (4 650 g/mol), et la dispersité est un peu plus étroite 
pour l’AMS (1,07) que pour HOTf et HCl (respectivement 1,15 et 1,22). Ces premiers 
résultats ont démontré que l’activité n’était pas forcément corrélée de manière simple avec 
l’acidité : l’AMS est plus actif qu’HCl alors que ce dernier possède un caractère acide bien 
plus fort. De plus, aucune différence d’activité n’est observée entre l’AMS et HOTf bien que 
leur acidité diffère de treize unités de pKa. 
Des études théoriques, en collaboration avec l’équipe du Professeur Laurent Maron au 
LCPNO à l’INSA de Toulouse, ont permis d’apporter des éléments pour une meilleure 
compréhension du mécanisme réactionnel de la polymérisation de l’ε-caprolactone avec les 
acides sulfoniques.26 Ce mode d’action s’avère différent d’une classique activation acide, 
comme par exemple avec HCl. 
 
Figure 1.1: Proposition d’activation par liaisons hydrogène des acides sulfoniques 
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Les acides sulfoniques possèdent des groupements donneurs et accepteurs de liaisons 
hydrogène pouvant donc interagir avec de nombreux substrats. Dans ce cas, une activation 
bifonctionnelle a été envisagée pour les deux étapes élémentaires de la réaction: l’addition 
nucléophile de l’alcool et l’ouverture de cycle. La première étape s’effectuerait via 
l’activation simultanée : 
 
- du monomère, via la liaison hydrogène entre le proton acide et l’oxygène du carbonyle 
de la lactone 
- de l’alcool, via les sites accepteurs de liaisons hydrogène de la fonction S=O et le 
proton acide de l’amorceur. 
L’acide sulfonique agirait comme une navette à proton entre l’hydroxyle et la liaison C-
O de la lactone favorisant ainsi l’étape d’ouverture de cycle. Malgré la différence d’acidité, 
l’activité de l’AMS et de HOTf dans la ROP de l’ε-caprolactone est similaire. L’acide 
triflique est porteur d’un groupement CF3, la densité électronique sur les oxygènes s’en 
retrouve appauvrie, par conséquent l’activation bifonctionnelle serait dominée par l’activation 
acide du monomère. En revanche l’acide méthanesulfonique porteur d’un groupement 
méthyle est moins acide mais la densité électronique sur ses oxygènes est plus importante et 
donc de basicité plus élevée. Dans ce cas, la moins bonne activation du carbonyle de l’ε-CL 
par l’acide serait, en partie, compensée par le gain en basicité. 
Les études théoriques et expérimentales ont permis de mettre en évidence le fort 
potentiel des acides sulfoniques en tant que catalyseurs, dans la ROP de l’ε-CL à 30°C en 
présence d’un alcool primaire ou secondaire. Plus particulièrement, l’AMS s’est présenté 
comme un catalyseur efficace, peu toxique mais aussi bon marché. Il permet d’accéder à des 
masses molaires de PCL allant jusqu’à 12 000 g/mol avec des dispersités relativement étroites 
(Đ < 1,2). 
I.3.b Du triméthylène carbonate 
Au vu de la performance des acides sulfoniques dans la ROP de l’ε-caprolactone, 
l’équipe a voulu extrapoler ces premiers résultats pour la synthèse d’autres polymères 
biodégradables. Elle s’est donc tournée vers les carbonates cycliques, puisque peu d’études 
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ont été reportées avec les acides de Brönsted. Seul le groupe de Nakano avait démontré la 
capacité des acides sulfoniques à catalyser la ROP du 4,4-diméthyltriméthylène carbonate 
mais avec un faible contrôle de polymérisation.56 En effet, des populations secondaires, mises 
en évidence par SEC, ont été attribuées par les auteurs à des réactions de redistribution. De ce 
fait, l’équipe a voulu en savoir plus sur le mécanisme de polymérisation afin d’améliorer son 
contrôle et accéder ainsi à des poly(triméthylènecarbonate) (PTMC) de structures bien 
définies. 
L’activité catalytique de l’AMS et d’HOTf envers la ROP du TMC a d’abord été 
évaluée avec l’eau comme amorceur protique. Les résultats obtenus avec l’acide triflique 
mettent en évidence l’apparition d’un triplet supplémentaire en RMN 1H, à 3,47 ppm. Ce 
triplet caractérise la présence de liens éthers, indiquant la présence de réactions indésirables 
de décarboxylation au cours de la polymérisation. En effet, la température (T = 80°C) ainsi 
que la quantité de catalyseur ([Cat.]0/[H2O]0 ≤ 6) peuvent influencer la décarboxylation.  
 
Schéma 1.5 : ROP du TMC, catalysée par l’acide triflique et amorcée par l’eau 
 
Contrairement à l’HOTf, l’AMS n’induit pas de réactions de décarboxylations 
indésirables, même dans des conditions réactionnelles poussées (T = 80°C et [AMS]0/[H2O]0 
≤ 6), et permet donc la synthèse de poly(triméthylènecarbonate) sans lien éther. La 
polymérisation du TMC, catalysée par l’AMS, a également été étudiée avec un alcool comme 
amorceur, et pour des rapports molaires monomère sur amorceur allant jusqu’à 80. La 
propagation du TMC est deux fois plus lente qu’en présence d’un amorçage à l’eau : 40 
équivalents de TMC sont consommés en 2h30 avec 1 équivalent d’eau tandis que 5 h sont 
nécessaires avec 1 équivalent de pentanol. Cette différence s’explique par la concentration 
d’amorceur protique dans le milieu réactionnel. En effet, un amorçage à l’eau induit une 
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décarboxylation donnant lieu au propane-1,3-diol, il y aura donc deux fois plus d’espèces 
propageantes que pour l’amorçage au pentanol, d’où une cinétique plus rapide (Schéma 1.6). 
 
 
Schéma 1.6 : Mécanisme de polymérisation du TMC amorcée par l’eau ou le pentanol et catalysées 
par l’AMS 
 
Cependant, une perte de contrôle de la polymérisation est observée pour des rapports 
TMC sur alcool supérieur à 10, caractérisée par une hausse de l’intégrale du signal 
correspondant à l’extrémité de chaîne –CH2OH du PTMC et l’apparition d’un épaulement en 
SEC. Plusieurs études expérimentales ont permis d’apporter des informations supplémentaires 
sur la nature de cette seconde population. Ce phénomène résulte de l’attaque nucléophile d’un 
monomère non activé sur un monomère activé par un acide (Schéma 1.7, voie B). Ce mode 
d’action, dénommé extrémité de chaîne activé « ACE », en compétition avec le mécanisme 
par monomère activé « AM » (Schéma 1.7, voie A), a été mis en évidence pour la première 
fois par Penczek et Kubisa avec des éthers cycliques57 et peut avoir lieu si la nucléophilie de 
l’oxygène du monomère est assez importante pour concurrencer l’amorceur protique. 
Il y a alors rupture de la liaison O-alkyle, suivie d’une décarboxylation donnant lieu à 
un composé bifonctionnel avec d’un côté une fonction hydroxyle et de l’autre un oxonium. 
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Ces deux extrémités sont alors capables de faire croître le polymère via deux mécanismes de 
propagation distincts : le mécanisme « AM » pour l’hydroxyle et « ACE » pour l’oxonium 
(Schéma 1.7). 
 
Schéma 1.7 : Compétition de deux mécanismes « AM » et « ACE » dans la ROP du TMC 
 
Contrairement aux lactones, la nucléophilie de l’oxygène du carbonyle du TMC est 
suffisante pour engendrer ce type de compétition de manière notable. Le mécanisme ACE a 
des conséquences néfastes sur le contrôle de polymérisation mais son importance a pu être 
limitée en abaissant la concentration instantanée en monomère par alimentations successives 
ou continues. 
L’ensemble de ces études a permis une meilleure compréhension de la ROP des 
carbonates cycliques catalysée par les acides sulfoniques et permet d’accéder efficacement à 
des PTMC de masses allant jusqu’à 8 700 g/mol aux structures bien définies (Đ < 1,2). 
 
Le peu d’exemple sur la préparation de copolymères à base d’ε-CL et TMC représente 
de ce fait un défi de taille. L’efficacité de l’AMS à promouvoir l’homopolymérisation de ces 
deux monomères dans des conditions de réactions similaires nous a donc incité à étudier leur 
copolymérisation, de manière séquentielle et simultanée. 
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II Synthèse de copolymères PCL-co-PTMC catalysée par l’AMS  
II.1 Synthèse et caractérisation de copolymères via additions successives d’ε-CL et de 
TMC 
Nous avons décidé d’évaluer l’efficacité de la propagation croisée de l’ε-CL et du TMC 
dans le but de préparer des copolymères à blocs de type PCL-b-PTMC (Schéma 1.8) et 
PTMC-b-PCL catalysée par l’AMS. 
 
  
Schéma 1.8: Synthèse d’un copolymère dibloc PCL-b-PTMC, en présence de pentanol, catalysée par 
l’AMS 
 
Dans un premier temps, l’ ε-CL est polymérisée avec 1 équivalent de pentanol et 3 
équivalents d’AMS dans le toluène à 30°C ([ε-CL]0 = 0,9 mol/L). Lorsque l’ε-CL est 
entièrement consommée (la conversion du monomère est contrôlée par spectroscopie RMN 
1H) le triméthylène carbonate est ajouté. Une fois la conversion du TMC terminée, le 
catalyseur est neutralisé par un excès de diisopropyléthylamine (DIEA). Le polymère est 
ensuite précipité dans le méthanol froid et séché sous vide. Les copolymères à blocs ainsi 
obtenus sont répertoriés dans le tableau 1.2. La même procédure est réalisée avec l’ajout du 
TMC en premier (entrée 2, Tableau 1.2). 
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Tableau 1.2 : Copolymérisation de type dibloc PCL-b-PTMC et PTMC-b-PCL 
Entrée CL:TMCa [CL+TMC]0/[ROH]0 Temps (h) 
Mnb 
(g/mol) 
Đb 
1 50:50 40 + 40/1 4,5 10 600 1,1 
2 50:50c 40 + 40/1 6 11 580 1,1 
3      50:50 80 + 80/1 9,5 15 640 1,1 
Copolymérisation séquentielle, en présence de pentanol, catalysée par l’AMS dans le toluène à 30°C, 
[ε-CL]0=[TMC]0= 0,9 mol/L. Ajout de l’ε-CL en premier. Conversion en monomère > 96% ; a Rapport 
molaire ; bDéterminées par SEC dans le THF avec des standards polystyrènes ; cAjout du TMC en 
premier. 
La formation de copolymères à blocs a été mis en évidence par spectroscopie RMN 1H 
et 13C. La formation du premier bloc est caractérisée par la présence d’un triplet à 3,64 ppm 
en RMN 1H ((zoom a) Figure 1.2), correspondant à l’extrémité de chaîne –CH2OH du PCL. 
En calibrant l’extrémité méthyl du groupe pentanoate à 3 H, nous retrouvons un degré de 
polymérisation de 40 et une valeur de 2 pour l’extrémité de fin de chaîne caractérisant 
l’efficacité de l’amorçage au pentanol. Lorsque nous ajoutons 40 équivalents de TMC, nous 
observons la disparition de l’extrémité de chaîne PCL et l’apparition d’une nouvelle extrémité 
–CH2OH (PTMC) sous la forme d’un triplet à 3,74 ppm intégrant pour 2 H (Figure 1.2). La 
formation de la structure dibloc est également appuyée par l’apparition d’un triplet à 4,14 ppm 
intégrant pour 2 H, correspondant aux liens ester CH2CO entre les deux blocs PCL-PTMC (*, 
Figure 1.2). 
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Figure 1.2 : Spectres RMN 1H (CDCl3, 300 MHz): a) zoom sur le spectre RMN 1H du premier bloc 
PCL40, triplet correspondant à l’extrémité fin de chaîne –CH2OH ; b) Spectre du copolymère final 
PCL40–b–PTMC40 (entrée 1, tableau 1.1), * lien ester entre les deux blocs PCL-PTMC 
 
En outre, le spectre RMN 13C affiche un seul signal pour chaque carbonyle des deux 
blocs : à 173,9 ppm pour le C=O du bloc PCL et 155,2 ppm pour le C=O du bloc PTMC 
(Figure 1.3). Aucun signal pouvant caractériser des réactions de transestérification n’est 
observé.  
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Figure 1.3 : Spectre RMN 13C (CDCl3, 75 MHz) du copolymère PCL80-b-PTMC80 ; zoom sur la région 
des carbonyles des blocs PCL et PTMC 
 
Par ailleurs, l’analyse par chromatographie d’exclusion stérique montre clairement 
l’augmentation de la masse molaire indiquant la formation d’un copolymère. La masse du 
premier bloc PCL est de 5 930 g/mol puis augmente à 10 600 g/mol avec la formation du 
second bloc (Figure 1.4). Dans les deux cas, les profils SEC sont monomodaux et les 
distributions de masses molaires étroites (Đ  < 1,2). 
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Figure 1.4 : Superpositions des profils SEC du premier bloc PCL et du copolymères à blocs PCL40-b-
PTMC40 (entrée 1, tableau 1.1) 
 
La préparation de copolymères diblocs PCL-b-PTMC et PTMC-b-PCL s’est révélée 
possible grâce à une propagation croisée efficace dans les deux sens. Aussi, l’addition du 
TMC en premier nous permet l’obtention d’un polymère téléchélique grâce à un amorçage à 
l’eau. Le PTMC téléchélique dihydroxylé HO-PTMC-OH obtenu est utilisé comme amorceur 
dans la copolymérisation avec l’ε-CL. Des copolymères tribloc de type PCL-b-PTMC-b-PCL 
sont ainsi préparés (Schéma 1.9).  
 
Schéma 1.9 : Synthèse d’un copolymère tribloc PCL-b-PTMC-b-PCL, en présence d’eau, catalysée 
par l’AMS. 
 
40 équivalents de TMC sont dans un premier temps polymérisés avec 1 équivalent 
d’eau et 3 équivalents d’AMS dans le toluène à 30°C ([TMC]0 = 0,9 mol/L). La conversion 
totale du monomère est observée par RMN 1H après 1h30. Les bouts de chaîne caractérisés à 
3,74 ppm correspondent aux extrémités –CH2OH des blocs PTMC (Figure 1.5). 
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a + c
d
f
b
e
*
*= TMC résiduel
 
Figure 1.5 : Spectre RMN 1H du polymère HO-PTMC-OH 
 
Lorsque l’on ajoute ensuite 20 équivalents d’ε-CL, nous observons l’apparition d’un 
nouveau signal à 3,58 ppm attribué aux nouvelles extrémités  –CH2OH des blocs PCL (Figure 
1.6). Le signal dénommé f met en évidence l’absence de redistribution de chaînes de 
polymères. 
a + c
f
j
k
g*
b
h i
* = toluène
 
Figure 1.6 : Spectre RMN 1H d’un copolymère tribloc : PCL-b-PTMC-b-PCL 
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Le profil SEC avant et après ajout de l’ε-caprolactone est monomodal et va également 
dans le sens d’une structure tribloc homogène. Deux triblocs aux rapports molaires de 
monomères différents sont consignés dans le Tableau 1.3. 
 
Tableau 1.3 : Copolymérisation de type tribloc PCL-b-PTMC-b-PCL 
entrée CL:TMC [CL+TMC]0/[ROH]0 
Temps 
 (h) 
Mna 
(g/mol) 
Đa 
4 35:65 21 + 39/1 3 5 000 1,1 
5 70:30 168 + 72/1 24b 29 370 1,2 
Copolymérisation tribloc, en présence d’eau, catalysée par l’AMS dans le toluène à 30°C, [ε-
CL]0=[TMC]0= 0,9 mol/L. Ajout du TMC en premier. Conversion en monomère > 96%. aDéterminées 
par SEC dans le THF avec des standards polystyrène. bTemps réactionnel non optimisé. 
 
L’ensemble de ces données analytiques permet de mettre en évidence non seulement 
l’efficacité de la propagation croisée entre les deux monomères, mais aussi la conservation de 
la structure type bloc jusqu’à la fin de la polymérisation, indiquant qu’il n’y a pas de réaction 
de transfert entre les chaînes. 
 
II.1.a Etudes des propriétés thermiques des copolymères à blocs PCL-b-PTMC  
L’objectif a été d’étudier l’influence de la structure macromoléculaire des copolymères 
à blocs sur leurs propriétés thermiques. Pour l’ensemble des copolymères à blocs (dibloc et 
tribloc) les propriétés thermiques ont été étudiées par Calorimétrie Différentielle à Balayage 
(DSC) sous azote avec une vitesse de chauffe de 10°C/min, au deuxième cycle de chauffe. 
Les températures balayées vont de -120°C à +100°C. Les températures de transition vitreuse 
(Tg) et de fusion (Tm) ainsi que le taux de cristallinité (χ) sont reportées dans le tableau ci-
dessous : 
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Tableau 1.4 : Propriétés thermiques des copolymères à blocs  
Entrée CL:TMC 
[CL+TMC]0/ 
[ROH]0 
Mna 
(g/mol) 
Đa 
Tgb  
(°C) 
Tmb 
(°C) 
χb 
 
1 50:50 40 + 40/1 10 600 1,1 -39 50 0,6 
2 50:50c 40 + 40/1 11 580 1,1 -33 51 0,6 
3 50:50 80 + 80/1 15 640 1,1 -55 ;-24 55 0,5 
4 35:65c 21 + 39/1 5 000 1,1 -28 46 nd 
5 70:30c 168 + 72/1 29 370 1,2 -55 ; -27 53 0,40 
Copolymérisation di et tribloc, catalysée par l’AMS dans le toluène à 30°C, [ε-CL]0=[TMC]0= 0,9 
mol/L.. Conversion en monomère > 96% ; aDéterminées par SEC dans le THF avec des standards 
polystyrène ; bDéterminées par DSC ;cAjout du TMC en premier ; nd: non déterminé. 
 
Les copolymères à blocs de faibles Mn (entrées 1, 2 et 4, Tableau 1.4) présentent une 
unique température de transition vitreuse (-39°C pour le copolymère dibloc PCL-b-PTMC et -
28°C pour le copolymère tribloc PCL-b-PTMC-b-PCL). Ces valeurs de Tg se situent entre 
celles correspondant aux homopolymères (-60°C pour la poly(caprolactone) et -25°C pour le 
poly(triméthylène carbonate)). Ces résultats semblent indiquer une miscibilité partielle des 
deux blocs. On peut supposer que le degré de polymérisation des blocs PCL et PTMC n’est 
pas suffisamment élevé pour induire une séparation de phase efficace. Ce même phénomène 
est retrouvé dans un exemple de copolymères à triblocs décrit par Li et al. préparé par voie 
enzymatique,44 où la copolymérisation du TMC est amorcée par un PCL-diol3000, et catalysée 
par l’enzyme CALB. Le tribloc obtenu de type PTMC2300-b-PCL3000-b-PTMC2300 présente 
une seule valeur de Tg égale à -48°C caractérisant la miscibilité partielle des blocs. Cependant, 
des copolymères à blocs de masses plus importantes de type PCL-b-PTMC (Mn = 53 000 
g/mol, Đ = 1,1), préparés par des complexes d’yttrium, présentent deux Tg : - 65°C 
correspondant au bloc PCL et -20°C correspondant au bloc PTMC.58 Bien qu’il soit difficile 
d’atteindre ces masses molaires via une activation par liaisons hydrogène, la préparation de 
copolymères à blocs de taille supérieure (environ 15 000 g/mol) a permis de mettre en 
évidence la faible miscibilité des blocs avec la présence de deux Tg, suggérant une séparation 
                                                 
58
 A. P. Pêgo, Z. Zhong, P. J. Dijkstra, D. W. Grijpma, J. Feijen, Macromol. Chem. Phys., 2003, 204, 
747-754. 
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de phase. En effet les diblocs PCL80-b-PTMC80 et triblocs PCL84-b-PTMC72-b-PCL84 (entrées 
3 et 5, tableau 1.4)
 
montrent deux transitions vitreuses à des températures proches de celles 
des homopolymères correspondants : -55°C et -24°C pour le copolymère dibloc (Figure 1.7) 
et -55°C et -28°C pour le copolymère tribloc.  
 
-140 -120 -100 -80 -60 -40 -20 0 20 40 60 80 100 120
Température (°C)
Tm = 55°C
-80 -60 -40 -20 0
Tg PTMC = - 24°C
Tg PCL = - 55°C
 
Figure 1.7 : Thermogramme DSC pour un copolymère PCL80-b-PTMC80 ; zoom de -80 à 0°C, mise en 
évidence des 2 Tg à -55 et -24°C. 
 
D’après la littérature, le PTMC est à l’état vitreux, alors que le PCL est semi-cristallin 
avec une température de fusion de 60°C. La Tm que l’on observe pour nos copolymères résulte 
donc des blocs PCL qui sont suffisamment longs pour former des zones cristallines. Cette 
température augmente avec la longueur des blocs : 46°C pour un bloc PCL10, 55°C pour un 
bloc PCL80. De plus, une augmentation de la Tm montre qu’une longueur de chaîne plus 
élevée favorise une meilleure organisation des cristaux. Le taux de cristallinité a pu être 
déterminé grâce au rapport des énergies enthalpiques du copolymère et du polymère associé 
100% cristallin. Ainsi χ = ∆H°/(∆H°(PCL100% cristalline)*Wf) où ∆H°(PCL100% cristalline) = 139,4 
J /g et Wf correspond à la fraction massique du bloc cristallin au sein du copolymère.59 Dans 
notre cas, le taux de cristallinité varie en fonction de la quantité d’ε-CL incorporé avec 0,4 < χ 
                                                 
59
 V. Crescenzi, G. Manzini, G. Calzolari, C. Borri, Eur. Polym. J., 1972, 8, 449. 
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< 0,6. L’incorporation d’un bloc central de nature amorphe permet d’abaisser le taux de 
cristallinité (entrée 5, Tableau 1.4). 
II.2 Synthèse et caractérisation de copolymères via ajout simultané 
Les études précédentes sur l’homopolymérisation de l’ ε-CL et du TMC catalysée par 
l’AMS ont révélé une réactivité plus importante de l’ ε-CL. En effet, 40 équivalents d’ε-CL 
sont consommés en moins d’une heure alors que 2h30 sont nécessaires pour la même quantité 
de TMC dans des conditions de réactions similaires. Cette différence de vitesse de 
polymérisation associée à une propagation croisée efficace et contrôlée (absence de réactions 
de transferts de chaînes), mise en évidence dans la préparation de copolymères à blocs, nous a 
incités à réaliser la copolymérisation par ajout simultané des deux monomères et envisager la 
préparation de copolymères aux structures statistiques ou gradients. 
 
II.2.a Etude de la faisabilité de la copolymérisation d’un mélange équimolaire d’ε-CL et de 
TMC de façon simultanée et caractérisation du copolymère associé 
Dans un premier temps, nous avons polymérisé de manière simultanée un mélange 
équimolaire d’ε-CL et de TMC. 80 équivalents de chacun des monomères sont dissous dans le 
toluène à une concentration totale de 0,9 mol/L. Un équivalent de pentanol est utilisé comme 
amorceur et trois équivalents d’acide méthane sulfonique sont ajoutés (Schéma 1.10). 
 
 
Schéma 1.10 : Synthèse d’un copolymère PCL-co-PTMC, en présence de pentanol, catalysée par 
l’AMS de façon simultanée  
 
 Le spectre RMN 1H du copolymère obtenu met en évidence des signaux correspondant 
aux alternances CL-TMC et TMC-CL visibles entre 4,04 et 4,25 ppm, sous la forme de deux 
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triplets.60 Dans la même zone, les séquences homos diades CL-CL et TMC-TMC, à des taux 
importants, sont également observées indiquant que le copolymère n’est pas sous une forme 
alternée. L’intégration des signaux permet de confirmer la totale incorporation des deux 
monomères au sein du copolymère, en effet les valeurs sont en accord avec les quantités 
initiales des monomères. De plus, après conversion totale des deux monomères, le spectre 
RMN 1H ne permet de détecter qu’une seule extrémité de chaîne à 3,73 ppm intégrant pour 2 
H. Ce signal correspond à une unique extrémité fin de chaîne PTMC (Figure 1.8). 
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Figure 1.8 : Spectre RMN 1H (CDCl3, 500 MHz) du copolymère PCL80-co-PTMC80 (entrée 3, tableau 
1.3), zoom entre 4,03 et 4,25 ppm (4.16 ppm, t, OC(O)CH2(CH2)4C(O), TMC-CL hétéro diade; 4.12 
ppm, t, CH2C(O)OCH2(CH2)2OC(O), CL-TMC hétéro diade). 
Contrairement aux copolymères à blocs, le spectre RMN 13C affiche plusieurs signaux 
dans la zone des carbonyles correspondant aux carbonyles des homos et hétéro-diades 
                                                 
60
 Pour l’attribution des signaux en RMN 1H: J. Ling, W. Zhu, Z. Shen, Macromolecules, 2004, 37, 
758-763. 
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respectivement CL-CL à 173,9 ppm et TMC-TMC à 155,2 ppm et 173,9-173,7 ppm pour les 
alternances CL-TMC et TMC-CL puis 155,5 à 155,3 ppm pour les alternances CL-TMC et 
TMC-CL (Figure 1.9). 
173.50174.00 155.00155.50
PTMC-PTMCPCL-PCL
Alternances PCL-PTMC
 
Figure 1.9 : Régions du spectre RMN 13C (CDCl3, 75 MHz) associées aux fonctions carbonyles du 
copolymère PCL80-co-PTMC80. 
 
Le copolymère, préparé par ajout simultané d’ε-CL et de TMC, est obtenu après 8 
heures de réaction dans le toluène à 30°C. La masse molaire est déterminée par SEC et est 
égale à 14 500 g/mol avec une dispersité de 1,2. La présence d’une unique extrémité de 
chaîne en RMN 1H ainsi qu’un profil monomodal en SEC nous permet d’exclure la formation 
d’homopolymères. Cette information a été confirmée par spectrométrie de masse MALDI-
TOF-MS. En effet, l’utilisation de cette méthode analytique permet de nous renseigner sur la 
nature et les masses molaires de chaînes de polymères formées. Un copolymère de 4 000 
g/mol est préparé avec un rapport en monomère sur amorceur de 20/1. Le spectre est plus 
complexe que pour l’homopolymérisation car chaque pic peut avoir son homologue à M+102 
(TMC) ou à M+114 (ε-CL) (Figure 1.10). Cela nous donne des ensembles réguliers de pics 
dont la différence de masse entre les pics d’un même ensemble est de 12 unités.  
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∆M = 102 ou 
114 g/mol ∆M = 12 g/mol
 
Figure 1.10 : Spectre MALDI-TOF-MS  (Region m/z 2 400 to 5 500) d’un copolymère PCL20–co–
PTMC20 de masse de 4 000 g/mol. M = 88(Mn–pentOH) + n × 102(MTMC) + m × 114(MCL) + 23(Na+).  
 
Les valeurs en rouge et bleu montrent cette différence de 12 unités confirmant la 
formation d’un copolymère d’ε-CL et de TMC. Le spectre ne contient aucune information sur 
la séquence de monomère au sein du copolymère mais peut confirmer l’absence 
d’homopolymère PCL et/ou PTMC. 
Même si l’homopolymérisation de l’ε-CL est plus rapide que celle du TMC, l’ordre de 
réactivité des monomères n’est pas nécessairement le même en copolymérisation. Pour 
vérifier cela, le suivi cinétique d’un copolymère de 8 000 g/mol (mélange équimolaire d’ε-CL 
et de TMC, en présence de 3 équivalents d’AMS) est réalisé. Un spectre RMN 1H est 
enregistré toutes les 5 minutes pendant 30 minutes puis toutes les 10 minutes pendant 30 
minutes et enfin toutes les 30 minutes jusqu’à 2 heures de temps réactionnel. Nous pouvons 
ainsi tracer la conversion de l’ε-CL et du TMC en fonction du temps (Figure 1.11). 
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Figure 1.11 : Suivi de la conversion en monomère au cours du temps (ε-CL et TMC), pour une 
copolymérisation effectuée avec un rapport monomères sur amorceur de 40/40/1, où [Mtot]0 = 0,9 
mol/L, dans le toluène à 30°C. Triangle noir : conversion en TMC, triangle blanc: conversion en ε-CL. 
Encadré : conversions en monomères à 50 minutes. 
 
Les conversions des monomères déterminées par RMN 1H confirment une 
consommation plus rapide en ε-CL. En effet, après 50 minutes, 80 % d’ε-CL sont 
consommées contre seulement 40% de TMC (encadré, Figure 1.11). L’ordre de réactivité des 
monomères en copolymérisation, catalysée par l’AMS, se trouve être le même que pour 
l’homopolymérisation. 
 Afin de discuter plus en détails sur la distribution des séquences de monomères au sein 
du copolymère, nous avons examiné les fractions molaires cumulées Fcum, CL et instantanées 
de l’ε-CL Finst, CL en fonction de la longueur de chaîne normalisée (Figure 1.12). 
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Figure 1.12 : Schéma représentatif de la fraction cumulée et instantanée de l’ε-CL dans la 
copolymérisation avec le TMC. 
 
A partir des conversions en CL et TMC, déterminées par RMN 1H, nous pouvons 
déterminer les valeurs de Fcum, CL : 
 
Fcum, CL = 
% 	 	0
%conv CL CL 0+conv TMC TMC 0
 
 
et ainsi tracer le graphe correspondant à la fraction cumulée de l’ε-CL en fonction de la 
longueur de chaîne normalisée (Figure 1.13, a)). Le graphe indique clairement que les chaînes 
de copolymères sont d’abord enrichies en monomère ayant une plus forte réactivité, en 
l’occurrence l’ε-CL. La quantité de celui-ci diminue régulièrement avec la conversion du 
monomère pour atteindre 50% en fin de conversion, ce qui est en accord avec la quantité 
initiale d’ε-CL. 
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Figure 1.13 : Analyse de la composition du mélange au cours de la copolymérisation. [ε-CL + 
TMC]0/[n-pentOH]0/[AMS] = (80+80)/1/3, toluène, 30°C, [ε-CL 
+ TMC]0 = 0,9 mol / L. (a) Fraction molaire cumulée de l’ε-caprolactone au sein du copolymère par 
rapport à la longueur de la chaîne normalisée ; (b) Fraction molaire instantanée de l’ε-caprolactone par 
rapport à la longueur de la chaîne normalisée. 
 
La fraction instantanée en ε-CL dans le polymère peut être obtenue grâce à l’équation 
suivante : 
Finst, CL =  
%  ,   	 ,−% ,−1	 ,−1
convtot ,i−convtot ,i−1
 
 
où conv tot est la conversion totale des deux monomères (ε-CL et TMC). 
 
La représentation graphique de Finst,CL en fonction de la longueur de chaîne normalisée 
(Figure 1.13, b)) nous montre la même tendance : au cours de la première phase de la 
polymérisation, l’ε-CL est préférentiellement incorporée dans les chaînes de polymères et 
l’incorporation de TMC se fait progressivement puis majoritairement. 
L’ensemble des données analytiques requises jusqu’à présent nous font penser à des 
copolymères de type gradients de type PCL-grad-PTMC (Figure 1.14). 
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Figure 1.14 : Schéma représentatif d’un copolymère gradient de type PCL-grad-PTMC 
 
Deux critères sont essentiels pour l’obtention de gradients : le premier est respecté par  
une copolymérisation vivante ; dans notre cas nous avons démontré une propagation croisée 
efficace de part la formation de blocs PCL-PTMC et PTMC-PCL et d’autre part via une totale 
incorporation des deux monomères dans la copolymérisation simultanée, sans réaction de 
transfert de chaînes. 
Le second critère exige que la réactivité des deux monomères soit suffisamment 
différente de telle sorte que l’un des monomères soit consommé plus rapidement que l’autre.61 
Cette réactivité est dépendante du système catalytique utilisé. Elle est cependant mesurable et 
peut ainsi donner des indices sur les structures : tendance à l’alternance entre les 
comonomères, formation de blocs plus ou moins marqués, etc. Afin d’estimer avec précision 
la réactivité relative de l’ε-CL et du TMC dans les conditions de copolymérisation, les 
rapports de réactivité rCL et rTMC ont été déterminés grâce à la méthode Fineman-Ross.62 
 
II.2.b Détermination des rapports de réactivité rCL et rTMC  
Les rapports de réactivité définissent la tendance relative de l’extrémité de chaîne à 
réagir sur son propre monomère ou sur un monomère de nature différente. Plus précisément, 
dans notre cas rCL traduira la tendance d’une extrémité PCL à ouvrir une ε-CL ou un TMC, de 
même rTMC traduira la tendance d’une extrémité PTMC à ouvrir un TMC ou une ε-CL. 
On les note : rCL = kCL-CL/kCL-TMC et rTMC = kTMC-TMC/kTMC-CL 
avec k correspondant aux constantes cinétiques définies dans la schéma 1.11 : 
                                                 
61
 (a) M. Y. Zaremski, D. I. Kalugin, V. B. Golubev, Polym. Sci. Ser. A, 2009, 51, 103-122. (b) K. 
Matyjaszewski, M. J. Ziegler, S. V. Arehart, D. Greszta, T. Pakula, J. Phys. Org. Chem., 2000, 13, 
775-786. 
62
 M. Fineman, S. D. Ross, J. Polym. Sci., 1950, 5, 259-262. 
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Schéma 1.11 : Constantes de vitesse de l’ouverture de cycles des monomères 
L’équation de Mayo-Lewis63 permet d’accéder à la composition instantanée d’un 
copolymère formé, en fonction de la composition instantanée du mélange de comonomères et 
des rapports de réactivité.  
 
 
 
On pose ensuite : 
- FCL = composition du copolymère en comonomère CL 
- fCL = composition du mélange de monomères en comonomère CL 
- Puis  y = FCL/FTMC et x = [CL]/[TMC]. Il vient alors x – x/y = rCL(x²/y) – rTMC 
On pose à nouveau G = x – x/y et F = x²/y, et donc rTMC = F*rCL – G (Fineman-Ross) 
 
La méthode de Fineman et Ross62 découle donc de l’équation de Mayo-Lewis. Afin de 
résoudre cette équation, plusieurs copolymérisations avec différents rapports molaires en ε-
CL et TMC ont été réalisées. La composition instantanée du mélange réactionnel n’étant pas 
accessible, la conversion doit être limitée entre 5% et 10%, de façon à pouvoir considérer que 
la composition du mélange des comonomères n’a pas sensiblement variée par rapport aux 
conditions initiales. De ce fait, après un temps réactionnel de 10 minutes, un excès de 
                                                 
63
 Pour le détail des calculs, voir : M. Fontanille, Y. Gnanou Chimie et Physico-chimie des Polymères, 
Edition Dunod, Paris, 2002. 
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diisopropyléthylamine est ajouté afin de neutraliser l’acide méthanesulfonique et stopper la 
polymérisation. Cependant pour de si faibles conversions (< 10 %), la spectroscopie RMN 1H 
ne permet pas une mesure précise en raison du chevauchement entre les signaux du 
monomère et du polymère (en particulier pour des échantillons ayant une teneur initiale en 
TMC inférieure à 40%, Figure 1.15 a). Les conversions et les compositions des copolymères 
ont donc été déterminées par RMN 13C via une méthode quantitative plus fiable, dans ce cas, 
que la RMN 1H. La détermination des rapports de réactivité peut être effectuée à partir de 
l’intégration des signaux correspondant aux monomères et polymères. Dans notre cas, 
l’intégration est réalisée sur les groupements carbonyles de l’ε-CL et du TMC (Figure 1.15 b 
pour le TMC). 
 
ppm (t1) 148.0149.0150.0151.0152.0153.0154.0155.0156.0
1
.0000
0
.0187
ppm (t1) 154.50155.00
0
.0187
TMC
PTMC
O O
O
ppm (t1) 1.902.002.102.20
1
.0000
0
.0286
TMC
PTMC
b)a)
 
 
Figure 1.15 : Détermination de la conversion en TMC après 10 minutes de reaction (Composition 
initiale CL/TMC : 65/35): a) par RMN 1H (300 MHz, CDCl3) b) par RMN 13C quantitative (125 MHz, 
CDCl3) 
 
D’après les spectres RMN 1H et 13C de la figure 1.15 nous pouvons constaté que 
l’intégration du signal correspondant au poly(triméthylènecarbonate) (composition initale en 
TMC égale à 35 %) est nettement plus précise en RMN du 13C qu’en 1H. En effet, la zone 
d’intégration du signal en RMN 1H est proche des autres signaux, la mesure peut donc être 
faussée.  
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A partir des conversions en ε-CL et TMC, nous avons ensuite calculé les valeurs de G et 
F qui nous permettent de tracer le graphe G = f(F) et donc d’obtenir les valeurs numériques 
correspondant aux rapports rCL et rTMC :  
 
Tableau 1.4 : Résolution de l’équation de Fineman-Ross, conversions déterminées par 13C après 10 
minutes de réaction 
Composition 
initiale 
CL:TMCa 
Conversion 
TMC 
Conversion 
CL G F 
65:35 1,8 % 8,1 % 1,443 0,770 
50:50 3,2 % 6,8 % 0,527 0,473 
35:65 5,4 % 4,6 % -0,082 0,334 
Ajout simultané des deux monomères, en présence de pentanol, catalysée par l’AMS dans le toluène à 
30°C, [ε-CL]0=[TMC]0= 0,9 mol/L. 
 
On peut alors tracer G = f (F) : 
y = 3.4386x - 1.1783
R² = 0.9918
-0.2
0.3
0.8
1.3
1.8
0 0.2 0.4 0.6 0.8 1
G
F
 
Figure 1.16 : Détermination des rapports de réactivité en utilisant la méthode Fineman-Ross 
 
Il en résulte                      rCL = 3,4           et           rTMC = 1,2 
 
Le produit r1*r2 est un outil qui permet de donner des indices sur la structure du 
copolymère. Nos calculs nous donnent rCL*rTMC = 4,08 > 1. Nous avons donc kCL-CL > > kCL-
TMC et kTMC-TMC > kTMC-CL mais de manière minime, puisque rTMC est légèrement supérieur à 1.  
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Par conséquent, la polymérisation de l’ε-CL sera favorisée par rapport à celle du TMC et le 
copolymère contiendra peu de TMC en début de polymérisation, ce qui est en adéquation avec 
les structures déterminées par RMN 1H. En fin de polymérisation, le copolymère formé sera 
plus riche en TMC. En effet,  la quasi-totalité de l’ε-CL a été consommée induisant une 
concentration en TMC élevée ce qui compense sa plus faible réactivité. 
 Le produit des deux rapports nous renseigne aussi sur la fréquence à l’alternance : 
- Si r1*r2 = 1, les deux extrémités ont la même capacité d’additionner un monomère ou 
l’autre, et le polymère formé sera parfaitement statistique  
- Si r1*r2 < 1, la tendance à l’alternance est plus fortement marquée 
- L’alternance est parfaite lorsque r1 ~ r2 ~ 0  
 
Les rapports de réactivité ont été rarement déterminés pour la copolymérisation de l’ε-
CL et du TMC et les deux exemples rapportés impliquent des systèmes métalliques.40,64 Le 
groupe d’Albertsson obtient des valeurs de rCL = 2,41 et rTMC = 0,17, où rCL*rTMC = 0,41 (<1), 
pour une copolymérisation catalysée par l’octanoate d’étain Sn(Oct)2 et réalisée en masse à 
120°C. L’ε-CL est plus réactive que le TMC et le produit des rapports de réactivité indique 
une tendance à l’alternance plus fortement marquée. Toutefois, il est important de prendre en 
compte la largeur des distributions de masses molaires (2,8 < Đ < 6,3) caractérisant la 
présence de réactions de redistribution de chaîne pouvant fortement influencer la séquence 
des monomères au sein du copolymère. Le groupe de Shen trouve un ordre de réactivité 
inversé avec rCL = 0,7 et rTMC = 1,6, où rCL*rTMC = 1,15, pour une copolymérisation catalysée 
au chlorure de néodyme dopé à l’oxyde de propylène et également réalisée en masse à 80°C 
(Mn = 70-80 000 g/mol et 1,2 < Đ < 1,3). Le produit des deux rapports, proche de 1, traduit 
une forte tendance à l’alternance.  
Shen        :  rCL = 0,72, rTMC  = 1,60 et  rCL*rTMC = 1,15 => PTMC–stat–PCL  
Albertsson :  rCL = 2,41, rTMC  = 0,17 et  rCL*rTMC = 0,41 => (PCL–grad– PTMC)) 
                                                 
64
 Y. Shen, Z. Shen, Y. Zhang, Q. Huang, L. Shen, H. Yuan, J. Polym. Sci., Part A: Polym. Chem., 
1997, 64, 2131-2139. 
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Nos résultats : rCL = 3,4, rTMC  = 1,2 et  rCL*rTMC = 4,08 => (PCL-grad-PTMC)-b-PTMC 
Les rapports de réactivité de chaque comonomère varient donc en fonction du 
catalyseur, conduisant à des structures de copolymères différentes. L’écart des valeurs de ces 
rapports pour l’AMS et les catalyseurs métalliques traduisent également la différence de 
mécanisme impliqué dans la copolymérisation. 
Après avoir mis en évidence la formation d’un copolymère gradient, d’un mélange 
équimolaire ε-CL :TMC, confirmé par la détermination des fractions cumulées et instantanées 
de l’ε-CL et par le calcul des rapports de réactivité, nous avons voulu préparer différents 
copolymères en faisant varier la proportion de chacun des monomères et comparer leurs 
propriétés thermiques respectives.  
 
II.2.c Préparation de copolymères gradients PCL-grad-PTMC 
Les proportions molaires TMC/CL choisies sont respectivement de 80/20, 65/35, 50/50, 
35/65 et 20/80 avec un objectif de masse autour de 16 000 g/mol (tableau 1.5). La masse du 
copolymère visé est choisie en fonction des résultats obtenus dans la préparation des 
copolymères à blocs et cela afin de comparer les propriétés thermiques des différents 
copolymères à des masses molaires équivalentes. Les réactions ont été effectuées dans les 
mêmes conditions à savoir 3 équivalents d’AMS (par rapport à l’amorceur) à 30°C, sauf pour 
les copolymères enrichis en TMC. En effet, étant le monomère le moins réactif, les 
copolymérisations sont réalisées à 40°C de façon à atteindre une conversion rapide en 
monomère tout en gardant un contrôle optimal de la polymérisation. Les copolymères obtenus 
présentent tous des distributions de masses molaires inférieures à 1,2 et leurs compositions 
correspondent bien aux quantités respectives de monomères engagées initialement (Tableau 
1.5). 
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Tableau 1.5 : Copolymères gradients de type PCL-grad-PTMC 
entrée CL:TMC 
[CL+TMC]0/ 
[ROH]0 
T 
(°C) 
Temps 
(h) 
Mna 
(g/mol) 
Đa 
1 80:20 114 + 29/1 30 5,5 15 620 1,1 
2 65:35 95 + 51/1 40 5,5 18 350 1,1 
3 50:50 80 + 80/1 30 8 14 500 1,2 
4 35:65 52 + 98/1 40 6 15 240 1,2 
5 20:80 31 + 122/1 40 9,5 14 650 1,2 
Copolymérisations gradients PCL-grad-PTMC, en présence de pentanol, catalysée par l’AMS dans le 
toluène à 30°C, [ε-CL]0=[TMC]0= 0,9 mol/L ; Ajout simultané des deux monomères. Conversion en 
monomère > 96% ; aDéterminées par SEC dans le THF avec des standards polystyrène. 
 
Il est à noter que pour une proportion molaire supérieure à 80 en TMC, nous observons 
l’apparition d’une seconde population de polymère, caractérisée par un profil bimodal en SEC 
(Figure 1.17). 
[TMC]0/[CL]0 : 90/10 [TMC]0/[CL]0 : 80/20
a) b)
 
Figure 1.17: Profils SEC de copolymères gradients (Mn = 8000 g/mol) avec des rapports en 
monomères initiaux différents: a) [TMC]0/[CL]0 : 90/10 ; (b) [TMC]0/[CL]0 : 80/20  
 
Cette seconde population pourrait provenir d’un amorçage de type ACE (Extrémité de 
chaîne activée). En effet, ce phénomène a déjà été observé dans le cas de 
l’homopolymérisation catalysée par les acides sulfoniques, pour des charges en TMC 
importantes.49c Dans notre cas, il est impossible d’opérer par un ajout continu du TMC au 
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risque de modifier considérablement la séquence des monomères au sein du copolymère. 
L’apparition d’une seconde population n’est visible que pour des proportions en TMC 
supérieures à 80 %. En dessous de cette valeur, la copolymérisation est bien contrôlée (Đ < 
1,2). 
Pour chaque exemple, l’ε-caprolactone se montre plus réactive que le 
triméthylènecarbonate conformément aux réactivités observées précédemment. Rappelons 
que l’extrémité en bout de chaîne de polymère, visible en RMN 1H, peut donner une 
information sur la structure du copolymère. Jusqu’à des proportions en ε-CL de 65%, une 
seule extrémité de chaîne est observée, correspondant à celle du PTMC situé à 3,73 ppm. La 
première partie de la chaîne du copolymère serait majoritairement composée d’ε-CL, avec 
ensuite une présence grandissante de TMC sous forme de gradient pour finir, selon la 
proportion initiale de TMC, à des blocs de PTMC. 
La RMN 13C nous permet également d’appuyer la structure des copolymères gradients 
via les signaux correspondants aux alternances PCL et PTMC.  
 
-C=O (CL)
CL/TMC
80/20
CL/TMC
20/80
-C=O (TMC)
(CL-CL)
(TMC-TMC)
a) b)
 
Figure 1.18 : Région spectrales de la zone des carbonyles en RMN 13C des copolymères gradients : a) 
PCL80-grad-PTMC20 et b) PCL20-grad-PTMC80 
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Les signaux à 173,2 ppm prouvent la présence de blocs PCL pour un rapport molaire 
80/20 CL/TMC ((a) Figure 1.18), présence qui diminue avec l’augmentation du taux de TMC. 
Des signaux d’alternances sont alors détectés à des déplacements chimiques légèrement plus 
blindés traduisant l’incorporation de TMC au sein du copolymère, jusqu’à observer une 
majorité de blocs de PTMC pour un rapport molaire 20/80 CL/TMC avec un signal 
majoritaire à 154,7 ppm (PTMC-PTMC) ((b) Figure 1.18). 
II.2.d Etudes thermiques des copolymères gradients PCL-grad-PTMC 
Les propriétés thermiques des copolymères PCL-grad-PTMC ont été étudiées par DSC 
sous azote avec une vitesse de chauffe de 10°C/min au second cycle de chauffe. Les résultats 
obtenus pour chaque copolymère gradient synthétisé sont consignés dans le tableau suivant : 
Tableau 1.6 : Résultats DSC de copolymères PCL-grad-PTMC 
entrée CL:TMC 
[CL+TMC]0/
[ROH]0 
Mna 
(g/mol) 
Đa Tgb  
(°C) 
Tmb 
(°C) 
χb 
 
1 80:20 114 + 29/1 15 620 1,1 -55 29; 42 0,4 
2 65:35 95 + 51/1 18 350 1,1 -53 24 0,03 
3 50:50 80 + 80/1 14 500 1,2 -50 - - 
4 35:65 52 + 98/1 15 240 1,2 -41 - - 
5 20:80 31 + 122/1 14 650 1,2 -30 - - 
Copolymérisations gradients PCL-grad-PTMC, en présence de pentanol, catalysées par l’AMS dans le 
toluène à 30°C, [ε-CL]0=[TMC]0= 0,9 mol/L. Ajout simultanée des deux monomères. Conversion en 
monomère > 96% ; aDéterminées par SEC dans le THF avec des standards polystyrène ; bDéterminées 
par DSC. 
 
Le copolymère comprenant une proportion molaire en ε-CL de 65% présente un seul pic 
endothermique de fusion, avec une valeur de température de fusion (Tm) de 24°C (entrée 2, 
tableau 1.6). La présence de deux pics de fusion à 29°C et 42°C (entrée 1, tableau 1.6), 
observée pour le copolymère riche en 80% d’ε-CL peut être caractéristique d’un 
polymorphisme. L’existence de deux Tm est probablement due à la présence d’unités TMC. 
Notons que les valeurs de Tm mesurées pour une architecture gradient sont inférieures à celles 
obtenues avec l’architecture copolymères à blocs correspondante : 55°C pour un copolymère 
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à bloc PCL80-b-PTMC80 et 42°C pour un copolymère gradient PCL114-grad-PTMC29. Pour les 
copolymères gradients contenant 80% d’ε-CL, le taux de cristallinité est de 0,4 et chute de 
manière considérable pour des proportions en ε-CL de 65% où χ = 0,03 (entrées 1 et 2, 
tableau 1.6). En effet, lorsque les rapports molaires en monomère sont inférieurs ou égaux à 
50:50, aucun phénomène de fusion n’est observé. Cela est probablement dû à l’insertion 
d’unités TMC dans les blocs PCL, rendant les sections PCL trop courtes pour induire une 
cristallisation. Notons que les températures de transition vitreuse (Tg) varient également en 
fonction du rapport molaire entre les monomères, allant de -55°C pour un rapport molaire ε-
CL/TMC de 80:20 à -15°C pour un rapport ε-CL/TMC de 20:80. L’ensemble des 
copolymères synthétisés ne présente qu’une seule Tg. Bien que les RMN 1H et 13C ont mis en 
évidence la présence de deux blocs distincts PCL et PTMC, ceux-ci ne semblent pas être 
suffisamment longs pour provoquer une séparation de phase. L’ensemble des valeurs de Tg 
des copolymères PCL-grad-PTMC se situent entre les valeurs de Tg infinie des 
homopolymères correspondant (-65°C et -15°C respectivement pour un PCL et PTMC).  
Les valeurs des Tg peuvent également nous donner des indications sur la miscibilité des 
copolymères en appliquant l’équation de Fox.65 Cette équation décrit l’évolution de la 
température de transition vitreuse d’un mélange miscible de deux polymères ou d’un 
copolymère à partir des Tg des domaines qui le compose et des fractions massiques m1 et m2 
de ces domaines. 
                                                 
65
 T. G. Fox, Bull. Am. Phys. Soc., 1956, 1, 123-125. 
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Figure 1.19 : Valeurs de Tg déterminées expérimentalement par DSC (carrés noir) et calculées d’après 
l’équation de Fox (droite en pointillé) 
 
Les valeurs théoriques de 1/Tg, issues de la loi de Fox traduisant une miscibilité parfaite 
entre les deux phases, ont été comparées aux valeurs expérimentales, mesurées par DSC
. 
L’évolution de 1/Tg en fonction de la fraction massique en ε-CL révèle une légère déviation 
par rapport à l’équation de Fox. De ce fait, nos copolymères gradients ne se comportent pas 
comme des copolymères totalement miscibles et cet écart pourrait provenir de la présence de 
petits blocs enrichis en ε-CL ou TMC. En résumé, nos copolymères gradients sont 
suffisamment alternés pour ne pas induire deux Tg contrairement aux copolymères à blocs, 
mais les blocs sont de longueur suffisante pour ne pas être parfaitement miscibles.  
Nous avons ensuite comparé nos résultats avec différents exemples de copolymérisation 
TMC/CL issus de la littérature. Les catalyseurs utilisés sont souvent à base de métaux ou de 
terres rares et permettent d’accéder à des copolymères de masses molaires nettement 
supérieures à 10 000 g/mol. L’AMS est un des premiers catalyseurs organiques à avoir été 
décrit pour la préparation de copolymères à blocs et gradients de masses molaires allant 
jusqu’à 15 000 g/mol. En effet, la catalyse organique nous permet difficilement d’atteindre 
des masses de plus de 20 000 g/mol à température ambiante. Afin de comparer les 
performances des catalyseurs, les structures obtenues et propriétés thermiques associées des 
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systèmes catalytiques de la littérature avec l’AMS, nous avons voulu déterminer l’évolution 
de la Tg en fonction de la masse, ainsi que la masse associée à la Tg infinie. Par exemple, pour 
une composition 80/20 de TMC/CL, les travaux de Feijen et Albertsson montrent une 
variation négligeable de la Tg du copolymère (synthétisé avec le même catalyseur, l’octanoate 
d’étain), pour des masses allant de 30 000 g/mol à 264 000 g/mol. Avec l’AMS, nous 
retrouvons la même valeur de Tg, égale à -30°C pour des masses de 16 000 g/mol (tableau 
1.7). 
Tableau 1.7 : Etude de la variation de la Tg en fonction de la masse molaire du copolymère 
 
Système 
catalytique 
Mn (g/mol) 
(Đ) 
Tg (°C) 
 AMS 4 000 (1,1) -47 
 AMS 8 000 (1,1) -44 
[TMC]0/[CL]0 
= 80/20 
AMS 16 000 (1,2) -30 
 La (OiPr)3 8 000 (1,6) -30 
 Sn(Oct)2 264 000 (1,6) -29 
 Sn(Oct)2 29 900 (3,4) -32 
 
Nous observons que la valeur de Tg varie fortement en fonction de la masse molaire 
pour de plus faibles masses molaires, avec 17°C de différence entre des copolymères de 4 000 
et 16 000 g/mol. Nous supposons donc avoir atteint le palier de Tg pour une taille limite de 
copolymère de 16 000 g/mol. Les résultats obtenus avec l’AMS peuvent être alors comparés 
avec ceux de la littérature (tableau 1.8). 
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Tableau 1.8 : Etat de l’art sur les Tg et Tm de copolymères PTMC-co-PCL 
Réf [TMC]0/ 
[CL]0 
Tg ; Tm (°C) Structure 
copolymères - 
rapports de 
réactivité 
Mn (g/mol) - 
Dispersités 
Catalyseurs 
 
36
 
80/20 
50/50 
40/60 
20/80 
 
-30 ; pas de Tm 
-31 ; pas de Tm 
-52 ; 63 
-51 ; 58 
 
statistiques avec 
petits blocs 
 
5 000 -12 000 
 
Đ = 1,5 – 1,7 
La(OiPr)3 
Y(OiPr)3 
 
 
43a
 
50/50 
 
-35 ; 48 
 
statistique 
 
Đ = 1,4 – 1,6 Sm(BH4)3(thf)3 
 
 
 
39
 
90/10 
80/20 
70/30 
 
-23 ; pas de Tm 
-29 ; pas de Tm 
-36 ; pas de Tm 
 
Pas indication sur 
l’alternance 
150 - 600 000 
 
Đ = 1,4 – 1,6 
Sn(Oct)2 
 
 
 
60
 
30/70 
 
-65 ; 30 Bloc PCL-stat. 
 
27 000 
 
Đ = 1,4 – 2,1 
Sc(OAr)3 
Ar = 
(tBu2)PhMe 
 
 
42
 
75/25 
50/50 
25/75 
-37,5 ; pas de Tm 
-50,0 : pas de Tm 
-55,0 ; 44 
Très alterné 
 
rTMC=1,60 
rCL= 0,72 
Quasi-ideal car 
rTMC*rCL=1,15 
70 - 80 000 
 
Đ = 1,2 - 1,3 
NdCl3.5PO 
(ajout 
d’époxyde pour 
augmenter 
activité LnCl3) 
 
 
43b
 
78/22 
 
57/43 
 
 
-37,2 et -26,5 ; 
39,9 
-48,5 et -
30,6 ;36,8 
 
Type bloc 
 
Type bloc 
 
 
14 – 29 000 
 
Đ = 1,7 - 2,1 
Sm(ArO)2 
Structures 
différentes 
selon 
proportions 
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44/56 
 
 
35/65 
16/84 
 
-45,1 ; 43,7 et 
54,7 
 
-51,1 ; 38 et 50,6 
pas Tg ; 42,8 et 
62,3 
statistique 
 
 
statistique 
statistique 
 
monomères 
 
 
40
 
80/20 
50/50 
38/62 
-32 ; pas de Tm 
-50 ; pas de Tm 
-55 ; pas de Tm 
statistiques 
rTMC=0,17 
rCL= 2,41 et 
rTMC*rCL=0,41 
10 – 40 000  
 
Dispersités très 
larges de 2,8 à 6,3 
Sn(Oct)2 
 
44
 71/29 -42 ; pas de Tm 
 
blocs 8 000-11 000 
Đ = 1,5-1,6 
Enzyme : 
CALB 
 
Les valeurs de Tg varient sensiblement en fonction du catalyseur utilisé, avec par 
exemple 19°C d’écart entre les copolymères de même composition 50/50 (références 36 et 
42). La réactivité relative des monomères varie donc en fonction du catalyseur et influe sur la 
structure et les propriétés thermiques des polymères formés. Pour des proportions élevées de 
l’un des monomères, les Tg des copolymères tendent vers la valeur des Tg des homopolymères 
correspondants, respectivement -65°C pour la PCL et -15°C pour le PTMC. Les copolymères 
que nous avons synthétisés de composition molaire 20/80 suivent cette tendance avec une Tg 
de -55°C pour des masses de 16 000 g/mol. 
Si l’on compare les valeurs de Tg obtenues avec un rapport molaire en TMC supérieur à 
50% nous retrouvons approximativement les valeurs de Tg de Shen (ref 42). En effet quand la 
composition en TMC est à 50%, la valeur de Tg augmente de 5°C, se situant à -50°C. Cette 
tendance est confirmée pour une composition élevée en TMC de 80% : la Tg est de -30°C 
pour une masse de 16 000 g/mol, Shen observe une Tg de -38°C pour 75% en TMC. 
En accord avec les valeurs des rapports de réactivité, nous pouvons affirmer que les 
structures auxquelles nous avons accès avec une ROP catalysée à l’AMS possèdent une 
alternance de monomères originale par rapport aux structures décrites dans la littérature. De 
plus, excepté la catalyse avec NdCl3, les dispersités des polymères sont plus élevées (Đ = 1,4 
à 6,3) qu’avec l’AMS. Les structures obtenues sont donc plus homogènes et la polymérisation 
est mieux contrôlée. La copolymérisation de TMC et CL catalysée par l’AMS peut donc 
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permettre de baisser significativement la Tg d’un PTMC avec une faible incorporation de CL. 
Pour des applications précises où une basse Tg est souhaitée, ces copolymères de structures 
bien contrôlées pourraient s’avérer intéressant, par exemple lorsque le copolymère doit être 
flexible et maléable à basse température. 
 
III Conclusion 
Pour la première fois, la copolymérisation de l’ε-CL et du TMC a été réalisée par 
polymérisation par ouverture de cycle organo-catalysée, en utilisant l’acide 
méthanesulfonique comme catalyseur. Les organo-catalyseurs connus à ce jour pour favoriser 
l’homopolymérisation de l’ε-CL et du TMC ne sont pas efficaces en copolymérisation. Le 
principal problème est la faible réactivité de l’ε-CL envers ces systèmes favorisant la 
formation de réactions indésirables (redistribution de chaînes). L’AMS affiche un bon 
équilibre entre réactivité et sélectivité et permet d’atteindre une conversion totale des 
monomères sans redistribution des chaînes de polymère. 
Nous avons ainsi préparé des copolymères à base d’ε-CL et TMC, de façon séquentielle et 
simultanée. Des analyses approfondies (RMN, SEC, MALDI-TOF) ont permis de déterminer 
la structure des copolymères (blocs et gradients) selon le mode opératoire choisi. De plus, des 
analyses DSC ont été effectuées afin d'évaluer leurs propriétés thermiques. Cette étude a 
révélé un impact notable de la microstructure du copolymère sur ces propriétés thermiques. 
En particulier, deux transitions vitreuses ont été observées pour les copolymères à blocs, 
caractérisant la non miscibilité des blocs, alors qu'une seule transition vitreuse a été observée 
pour les copolymères à gradient de masses molaires comparables. Les valeurs de Tg associées 
s'écartent de l'équation de Fox, suggérant la présence de petits blocs et une miscibilité non 
totale.66 
 Ces résultats corroborent une fois de plus l’importance d’un système 
organocatalytique efficace, envers une large gamme de monomères type lactones et 
carbonates, pour la préparation de (co)polymères biodégradables aux structures bien 
contrôlées.  
                                                 
66
 A. Couffin, D. Delcroix, B. Martin-Vaca, D. Bourissou, C. Navarro, Macromolecules, 2013, 46, 
4354-4360. 
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IV Partie expérimentale 
Materials. All reactions were performed under an inert atmosphere of argon, using standard 
schlenk techniques. Solvents, toluene (>99.9%) and dichloromethane (>99.95%), were dried 
prior to use with a Braun solvent-purificator system. ε-Caprolactone (99.5%, Aldrich) was 
purified by distillation over CaH2 and stored under argon. Trimethylene carbonate (TMC, 1,3 
dioxane-2-one, Boehringer Ingelheim) was dissolved in THF at a concentration of 0.7 mg/mL 
and was stirred over CaH2 for 2 days before being filtered, recrystallized twice from cold 
THF, finally dried and stored in a glovebox. Anhydrous methanesulfonic acid (MSA), 
supplied by ARKEMA, was used as received, stored under argon.  
 
SEC Analyses. The number-average and weight-average molar masses (Mn and Mw, 
respectively) and molar mass distributions (Đ) of the copolymers PCL-co-PTMC samples 
were determined by size exclusion chromatography (SEC) at 35 °C with a Waters 712 WISP 
high-speed liquid chromatograph equipped with a R410 refractometer detector. 
Tetrahydrofuran (THF) was used as the eluent and the flow rate was set up at 1.0 mL/min. A 
SHODEX precolumn (polystyrene AT806M/S Mw = 50 000 000 g/mol) and two 
STYRAGEL columns (HR1, 100−5000 g/mol and HR 4E, 50−100 000 g/mol) were used. 
Calibrations were performed using polystyrene standards (400−100 000 g/mol).  
 
NMR Analyses. 1H and 13C NMR spectra were recorded in CDCl3 on BRUKER Avance 300, 
400, and 500 MHz spectrometers at room temperature and chemical shifts are reported in ppm 
relative to SiMe4 as an external standard. The initiation efficiency was determined from the 
relative intensities of the pentylester moiety (triplet at δ 0.90 ppm for the methyl group) and 
the corresponding terminal CH2OH signal. 
 
Quantitative 13C NMR: All experiments were performed at 298 K on a BRUKER Avance 
500 spectrometer equipped with a TCI cryoprobe 5-mm inverse detection. An inverse gated 
Pulse program has been used: zgig30, decoupler off during the d1 (30 s) and on during 
acquisition with 30° id pulses. 
MALDI−TOF MS Analyses. MALDI−TOF−MS analyses were performed on a MALDI 
MicroMX from Waters equipped with a 337 nm nitrogen laser. An accelerating voltage of 20 
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kV was applied. Mass spectra of 1000 shots were accumulated. The polymer sample was 
dissolved in CH2Cl2 at a concentration of 1 mg/mL. The cationization agent used was NaI 
dissolved in MeOH at a concentration of 10 mg/mL. The matrix used was dithranol and was 
dissolved in CH2Cl2 at a concentration of 10 mg/mL. Solutions of matrix, salt, and polymer 
were mixed in a volume ratio of 3:1:1, respectively. The mixed solution was hand-spotted on 
a stainless steel MALDI target and left to dry. The spectrum was recorded in the reflectron 
mode. Baseline corrections and data analyses were performed using MassLynx version 4.1 
and Polymerix Software, Sierra Analytics, Version 2.0.0. 
 
Differential Scanning Calorimetry. The thermal properties of the polymers were measured 
on a NETZCH DSC 204 system, under a nitrogen atmosphere at heating and cooling rates of 
10 °C·min−1. The Tm and Tg values were extracted from the second heating curves. 
 
Preparation of a Diblock Copolymer PCL80-b-PTMC80 (ε-CL First). ε-CL (700 µL, 6.6 
mmol, 80 equiv) was dissolved in toluene (7.3 mL, [ε-CL]0= 0.9 mol/L). The initiator, n-
pentanol (9 µL, 0.08 mmol, 1 equiv), and methanesulfonic acid (0.2 mmol, 3 equiv), were 
successively added. The reaction mixture was stirred at 30 °C for 2 h. After the complete 
consumption of ε-caprolactone, as monitored by 1H NMR spectroscopy, trimethylene 
carbonate (675 mg, 6.6 mmol, 80 equiv) was added. The reaction mixture was stirred at 30 °C 
for 7h (until the complete consumption of TMC). An excess of diisopropylethylamine was 
added to neutralize the catalyst, and the solvent was evaporated under vacuum. The polymer 
was dissolved in a minimum of dichloromethane, precipitated in cold methanol, then filtered 
and dried under vacuum.  
Conversion: >96%. Yield: 90%.  
1H NMR (CDCl3, 500 MHz): 4.24 (t, 4H x 80, J = 6.0 Hz, −OCH2CH2CH2O−), 4.13 (t, 2H, J 
= 6.5 Hz, −OCH2, CL−TMC diad), 4.06 (t, 2H × 80, J = 7.0 Hz, −OCH2(CH2)4C(O)−), 3.74 
(t, 2H, J = 6.0 Hz −CH2OH, TMC chain end), 2.30 (t, 2H × 80, J = 7.5 Hz, 
−C(O)CH2(CH2)4O), 2.05 (m, 2H × 80, −OCH2CH2CH2O), 1.64 (m, 4H × 80, 
−OCH2CH2CH2CH2CH2C(O)), 1.38 (m, 2H × 80, −O(CH2)2CH2(CH2)2C(O)), 0.90 (t, 3H, J = 
7.0 Hz, CH3); 
SEC (THF): Mn = 15 650 g/mol, Đ = 1.1; 
DSC: Tg1 = −55 °C, Tg2 = −24 °C, Tm = 55 °C. 
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Preparation of a Triblock Copolymer PCL80-b-PTMC80-b-PCL80 (TMC First). TMC (907 
mg, 8.9 mmol, 80 equiv) was dissolved in toluene (9.0 mL, [TMC]0= 0.9 mol/L). The 
initiator, water (2 µL, 0.10 mmol, 1 equiv), and methanesulfonic acid (22 µL, 0.3 mmol, 3 
equiv), were successively added. The reaction mixture was stirred at 30 °C for 6h30. After the 
complete consumption of trimethylene carbonate, as monitored by 1H NMR spectroscopy, ε 
CL (1.9 mL, 160 equiv) was added and the solution was stirred overnight. An excess of 
diisopropylethylamine was added to neutralize the catalyst, and the solvent was evaporated 
under vacuum. The polymer was dissolved in a minimum of dichloromethane, precipitated in 
cold methanol, then filtered and dried under vacuum.  
Conversion: >96%. Yield: 85%.  
1H NMR (CDCl3, 300 MHz): 4.23 (t, 4H × 70, J = 6.3 Hz, n −OCH2CH2CH2O−), 4.12 (t, 4H, 
J = 6.7 Hz, −(CH2)5C(O)OCH2CH2CH2), 4.05 (t, 2H × 148, J = 6.6 Hz, −OCH2(CH2)4C(O)−), 
3.64 (t, 4H, J = 6.5 Hz, HOCH2(CH2)4−), 2.30 (t, 2H × 150, J = 7.5 Hz, −COCH2(CH2)4O−), 
2.04 (m, 2H × 70 + 4H, n −OCH2CH2CH2O and −OCH2CH2CH2OH), 1.64 (m, 4H × 148 + 
4H, −OCH2CH2CH2CH2CH2C(O) and HOCH2CH2CH2CH2CH2C-(O)), 1.38 (m, 2H × 150 + 
2H + 2H, −O(CH2)2CH2(CH2)2C(O) and HO(CH2)2CH2(CH2)2C(O)); 
SEC (THF): Mn = 29 370 g/mol, Đ = 1.2; 
DSC: Tg1 = −55 °C, Tg2 = −27 °C, Tm = 53 °C. 
 
General Procedure for the Preparation of a Gradient Copolymer. ε-Caprolactone (700 
µL, 6.6 mmol, 80 equiv) and trimethylene carbonate 675 mg, 6.6 mmol, 80 equiv) were 
dissolved in toluene (7.3 mL, [ε-CL]0= 0.9 mol/L). The initiator, n-pentanol (9 µL, 0.08 
mmol, 1 equiv), and methanesulfonic acid (0.2 mmol, 3 equiv), were successively added. The 
reaction mixture was stirred at 30 °C for 8 h (until the complete consumption of the two 
monomers, as monitored by 1H NMR spectroscopy). An excess of diisopropylethylamine was 
added to neutralize the catalyst, and the solvent was evaporated under vacuum. The polymer 
was dissolved in a minimum of dichloromethane, precipitated in cold methanol, then filtered 
and dried under vacuum.  
Conversion: >96%. Yield: 90%.  
1H NMR (CDCl3, 500 MHz): 4.23 (m, −OCH2CH2CH2O− TMC−TMC diad), 4.16 (t, 2H × n, 
−OC(O)CH2(CH2)4C(O)−, TMC−CL diad), 4.12 (t, 2H × n,m, 
−CH2C(O)OCH2(CH2)2OC(O)−, CL−TMC diad), 4.05 (t, 2H × m, J = 6.5 Hz, 
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−OCH2(CH2)4C(O)−), 3.73 (t, 2H, J = 6.0 Hz HOCH2CH2CH2O−, TMC chain end), 2.31 (t, 
2H × m, J = 7.0 Hz, −C(O)CH2(CH2)4O), 2.02 (m, 2H × n, −COCH2(CH2)4−), 1.65 (m, 4H × 
m, −OCH2CH2CH2CH2CH2C(O)), 1.38 (m, 2H × m, −COCH2CH2CH2CH2CH2O−), 0.90 (t, 
3H, J = 7.0 Hz, −CH3); 
SEC (THF): Mn = 14 500 g/mol, Đ= 1.1;  
DSC: Tg = −50 °C. 
 
General Procedure for the Kinetic Experiment. ε-Caprolactone (312 µL, 3.0 mmol, 40 
equiv) and trimethylene carbonate (301 mg, 3.0 mmol, 40 equiv) were dissolved in toluene 
(3.3 mL, [ε-CL]0= [TMC]0= 0.9 mol/L). The initiator, n-pentanol (8 µL, 0.07 mmol, 1 equiv), 
and methanesulfonic acid (0.2 mmol, 3 equiv), were successively added. One scan 1H NMR 
spectra were recorded on a BRUKER Avance 300 MHz spectrometer. Spectra were recorded 
every 5 min during the first 30 min of reaction, then every 10 min during 30 min and finally 
every 30 min during 2 h. 
 
General Procedure for the Determination of the Copolymerization Reactivity Ratios of 
ε-Caprolactone and Trimethylene Carbonate with Methanesulfonic Acid as Catalyst. 
Copolymerizations with different monomer ratios were carried out under the same conditions 
than those of entries 2, 3, and 4 in Table 1.6. After ca. 10 min of reaction (monomer 
conversions lower than 10%), an excess of diisopropylethylamine was added to neutralize the 
catalyst and stop the polymerization. The conversions and copolymer compositions were 
determined by integration in the quantitative 13C NMR spectra of the ε-CL and TMC 
monomer and polymer resonances (signals corresponding to the carbonyls groups of ε-CL and 
TMC). The two copolymerization reactivity ratios were determined using the Fineman−Ross 
method. 
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I Introduction bibliographique 
I.1 Poly(hydroxybutyrate) : définition 
Parmi les polyesters biodégradables développés au cours de ces quarante dernières 
années, les poly(hydroxyalkanoate) (PHA) ont suscité un intérêt considérable.67 Tout comme 
les poly(lactide) (PLA), les PHA font partie de la famille des polymères issus de ressources 
naturelles végétales offrant de nombreux avantages par rapport aux plastiques provenant de la 
pétrochimie. En effet, la production d’un kg de polymères bio-sourcés de PLA ou PHA 
nécessite moins de 70 mégajoules des ressources fossiles et une émission de gaz à effet de 
serre de moins de 3 kg en équivalent CO2.68 
Les PHA sont des polyesters qui sont naturellement synthétisés via la fermentation 
d’hydrates de carbones par une grande variété de bactéries.69 Les poly (3-hydroxybutyrate) 
PHB figurent parmi les PHA les plus abondants. Ils sont produits exclusivement sous une 
forme optiquement active, nommée isotactique (i-PHB), où tous les atomes de carbone 
chiraux présentent une configuration R. Ces polymères sont considérés comme des matériaux 
thermoplastiques hautement cristallins présentant une température de fusion située entre 175 
et 180°C, et une température de transition vitreuse de - 9°C. Ses propriétés mécaniques sont 
proches de celles du polyéthylène et du polypropylène. Cependant l’une des propriétés qui 
permet de différencier les PHB des autres matériaux plastiques obtenus par voie 
pétrochimique est sa très forte biodégradabilité et sa biocompatibilité. Les PHB peuvent être 
synthétisés non seulement de façon naturelle par fermentation bactérienne d'hydrates de 
carbone, mais aussi chimiquement par polymérisation par ouverture de cycle (ROP) 
stéréocontrôlée de la β-butyrolactone (β-BL) (Schéma 2.1). Si le processus de polymérisation 
n’induit pas de stéréocontrôle, les poly(β-butyrolactone) PBL résultants seront sous forme 
                                                 
67
 P. J. Senior, E. A. Dawes, Biochem. J., 1973, 134, 225-228. 
68
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69
 S. Mecking, Angew. Chem. Int. Ed., 2004, 43, 1078-1085. 
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atactique (R,S-PBL). Les PBL peuvent également être préparés par copolymérisation 
catalytique de monoxyde de carbone et d'époxydes avec des complexes métalliques.70  
 
 
 
Schéma 2.1 : Différentes voies de synthèse pour les poly(β-butyrolactone) 
I.2 La β-butyrolactone : un monomère peu utilisé en ROP   
Contrairement à la polymérisation en milieu bactérien, la ROP de la β-BL permet 
d’accéder à des microstructures aux séquences stéréochimiques différentes. Ainsi, selon 
l’amorceur, le monomère et le catalyseur utilisés, trois tacticités peuvent être obtenues : 
isotactique, syndiotactique et atactique. Les PHB isotactiques peuvent directement être 
obtenus à partir de la β-BL énantiopure dans des conditions de polymérisation bien 
contrôlées, et plus particulièrement sans racémisation (Schéma 2.2). Cependant, l'accès à la S-
β-BL est limité et elle n’est pas commercialisée à ce jour. Il est à noter que le i-PHB possède 
une cristallinité élevée et une faible stabilité thermique rendant la mise en œuvre difficile et 
limitant ainsi son utilisation industrielle. L’utilisation de la β-BL racémique permet d’obtenir 
un polymère sous une forme amorphe, sans température de fusion. 
                                                 
70
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Polymères cristallins
140 < Tm < 180 °C
Polymère amorphe
-5 < Tg < 5°C; pas de Tm
 
Schéma 2.2 : Différentes microstructures du PHB et PBL pouvant être obtenues 
 
De manière générale les β-lactones, en particulier la β-BL, peuvent être polymérisées 
avec une large gamme d’amorceurs (enzymatique, acide/base organique, métallique) faisant 
intervenir des mécanismes différents (anionique, cationique, coordination-insertion).9,71 Le 
cycle tendu à quatre chaînons des β-lactones induit une ouverture de cycle selon deux types 
de ruptures de liaisons dépendantes de la nature de l’amorceur (Schéma 2.3):  
 
- Celle entre le carbone de la fonction carbonyle et l’atome d’oxygène du cycle, 
dénommée rupture O-acyle lors d’un amorçage par un nucléophile dur type alcool ou 
alcoolate. 
- Celle entre le carbone en β et l’atome d’oxygène du cycle, dénommée rupture O-
alkyle, lors d’un amorçage par un nucléophile mou, type acide carboxylique ou 
carboxylate. 
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 (a) O. Coulembier, P. Dubois, Handbook of Ring-Opening Polymerization, P. Dubois, O. 
Coulembier, J.-M. Raquez, Eds., Wiley, Weinheim, 2009, pp. 227-254. 
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a
b
Rupture O-acyle
Rupture O-alkyle
 
Schéma 2.3 : Sélectivités possibles dans l’ouverture de cycle de la β-BL 
 
 Ces deux ruptures de liaisons induisent une extrémité de chaîne propageante de nature 
différente : type alcool/alcoolate (rupture O-acyle) ou carboxylique/carboxylate (rupture O-
alkyle). Ces deux ouvertures sont généralement accompagnées de réactions secondaires plus 
susceptibles de se produire dans le cas des β-lactones que pour les cycles à six ou sept 
chaînons. La ROP de β-lactones est souvent associée à des réactions de transestérification, 
d’élimination et de transfert de chaînes entraînant des extrémités de chaîne de polymère de 
nature différente réduisant le contrôle de la polymérisation. Par exemple, des conditions 
acides, basiques ou de fortes températures peuvent favoriser des réactions de déshydratation 
donnant lieu à une extrémité fin de chaîne type crotonate. L’ampleur de ces réactions 
secondaires dépend fortement de la nature du système d’amorçage et des conditions de 
polymérisation (température, solvant, concentration, …). Cette perte de contrôle est fortement 
nuisible à tout processus de copolymérisation qui nécessite une extrémité de chaîne capable 
d’amorcer un second monomère dans des conditions de polymérisations contrôlées. 
Néanmoins, les copolymères à base de β-BL racémique donnent accès à des matériaux 
élastomères biodégradables ne possédant pas de température de fusion et dont les propriétés 
mécaniques peuvent être contrôlées en fonction du rapport entre les différents monomères 
(mous (PTMC, PBL,..) et durs (PLA, PCL,..)). Par exemple, un PBL peut être associé, par 
copolymérisation, à un polymère cristallin comme le poly(L-lactide) dans le but d’accéder à 
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un matériau final plus souple et plus malléable.72 Notre attention s’est donc portée sur la 
(co)polymérisation de la β-butyrolactone. 
 
  L’étude bibliographique qui suit se focalisera sur les principaux systèmes métalliques 
et organocatalytiques développés à ce jour pour la polymérisation de la β-BL. L’objectif sera 
de dégager une tendance sur les systèmes d’amorçages pouvant influencer la sélectivité de 
l’ouverture de cycle, et limiter les réactions secondaires. Une attention particulière sera portée 
aux systèmes capables de promouvoir la copolymérisation à base de β-BL avec d’autres 
monomères de type lactone. 
I.3 Etat de l’art sur la ROP de la β-BL 
Les amorceurs les plus étudiés en ROP de la β-BL sont des systèmes métalliques de 
types alcoolates. Certains permettent d’accéder à des PBL aux masses molaires bien 
contrôlées et aux architectures bien définies. Ces systèmes métalliques peuvent agir selon 
deux mécanismes : anionique et « coordination insertion ».  
La ROP de la β-BL effectuée par des amorceurs anioniques s’effectue par une rupture 
de la liaison O-acyle (Schéma 2.4).73 L’ouverture O-acyle donne lieu à la formation d’un 
crotonate de méthyle A (Schéma 2.4) et de l’hydroxyde de potassium. Ce dernier agit comme 
un véritable amorceur et permet la formation d’un composé instable qui par équilibre acido-
basique donne lieu au composé hydroxylé B (Schéma 2.4). Le carboxylate B ainsi formé peut 
amorcer la polymérisation de n motifs de β-BL donnant lieu à des polymères aux extrémités 
carboxylate d’une part et hydroxyle d’autre part. 
                                                 
72
 D. C. Aluthge, C. Xu, N. Othman, N. Noroozi, S. G. Hatzikiriakos, P. Mehrkhodavandi, 
Macromolecules, 2013, 46, 3965-3974. 
73
 (a) Z. Jedliński, M. Kowalczuk, W. Glówkowski, J. Grobelny, Macromolecules, 1991, 24, 349-352 
(b) P. Kurcok, M. Kowalczuk, Z. Jedliński, Macromolecules, 1994, 27, 4833-4835 (c) P. Kurcok, M. 
Smiga, Z. Jedliński, J. Polym. Sci.: Part A: Polym. Chem., 2002, 40, 2184-2189. 
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Schéma 2.4 : Polymérisation anionique de la β-BL amorcée par un alcoolate alcalin. 
 
Le composé B peut également subir une réaction d’élimination conduisant au 
carboxylate insaturé équivalent C (Schéma 2.5) capable de promouvoir la polymérisation 
compétitive de la β-BL par rupture de la liaison O-alkyle.  
 
 
Schéma 2.5 : Réaction d’élimination (B vers C) suivie de la polymérisation la β-BL amorcée par le 
carboxylate insaturé correspondant (C). 
 
Les temps de réactions observés sont longs, allant jusqu’à 300 heures, et les masses 
molaires en PBL obtenues n’excèdent pas les 31 000 g/mol. De plus, la proportion non 
négligeable de polymères aux extrémités crotonates ne permet pas d’effectuer une 
copolymérisation avec un second monomère de nature différente. 
La ROP de la β-BL via un mécanisme de coordination-insertion s’effectue 
exclusivement par une rupture de la liaison O-acyle. Contrairement aux PLA, les exemples 
d’amorceurs métalliques pour la ROP de la β-BL restent rares. A l’exception des complexes 
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de zinc et d’étain74, la plupart des systèmes étudiés pour la ROP de la β-BL sont très lents 
et/ou ne sont pas capables de produire des PBL de hauts poids moléculaires (Mn > 100 000 
g/mol) de façon contrôlée. En 2002, le groupe de Coates a décrit la ROP de la β-BL catalysée 
par des complexes type alcoolate de zinc β-diiminate (Schéma 2.6) dans des conditions de 
polymérisation douces et contrôlées permettant d’obtenir des polymères allant jusqu’à des 
masses molaires de 150 000 g/mol.75 Cependant bien que le complexe de zinc soit chiral et 
très encombré stériquement, le polymère obtenu est atactique (l’atacticité du polymère est 
caractérisée par la présence, en 13C RMN, de deux signaux d’intensité égale pour les 
carbonyles du PBL correspondant).  
[β-BL]0 = 2,45 M PHB
 
Schéma 2.6 : Polymérisation de la β-BL amorcée par un complexe de zinc β-diiminate 
 
Carpentier et al. ont développé une série de complexes à base de terres rares (yttrium, 
scandium, lutécium,…) capables d’effectuer la polymérisation de la β-BL de façon 
stéréocontrolée, accédant à des PBL syndio- ou isotactiques, selon le type de ligand/métal 
utilisé.76 
Toutefois ces systèmes métalliques restent sensibles et favorisent ainsi les réactions 
parasites ce qui justifie le peu d’exemples en copolymérisation. Kricheldorf et al. ont tenté de 
copolymériser de façon séquentielle le lactide et la β-butyrolactone, mais l’addition 
consécutive de plusieurs monomères pour la préparation de copolymères à blocs de façon 
contrôlée reste un défi de taille. Kricheldorf utilise un complexe d’étain (IV) qui de part sa 
                                                 
74
 (a) L. A., Schechtman, J. J. Kemper, PCT Int. Appl., WO 0077072, 2000; Chem. Abstr. 2001, 134, 
57105, (b) Y. Hori, M. Suzuki, A. Yamaguchi, T. Nishishita, Macromolecules 1993, 26, 5533-5534. 
75
 L. R. Rieth, D. R. Moore, E. B. Lobkovsky, G. W. Coates, J. Am. Chem. Soc., 2002, 124, 15239-
15248. 
76
 J.- F. Carpentier, Macromol. Rapid Commun., 2010, 31, 1696–1705. 
Chapitre 2 - (Co)polymérisation par ouverture de cycle de la β-butyrolactone catalysée par 
l’acide trifluorométhanesulfonique 
 
 
88 
très haute réactivité favorise les réactions de transestérification.77 La séquence d’unités 
monomériques est de ce fait perturbée, résultant en un copolymère de type statistique aux 
propriétés mécaniques différentes du copolymère visé. Plus de quinze années plus tard, 
Mehrkhodavandi décrit pour la première fois la synthèse d’un copolymère à blocs de type 
PLLA-PBL-PLLA catalysé par un complexe d’indium, par voie séquentielle et de façon 
contrôlée (Schéma 2.7).72 
 
Schéma 2.7 : Copolymérisation séquentielle du L-LA et de la β-BL catalysée par un complexe 
d’indium 
 
Des analyses physico-chimiques ont été effectuées mettant en évidence la miscibilité 
des blocs dans ces conditions. En effet pour l’ensemble des copolymères synthétisés, une 
seule Tg est observée, par DSC, dépendante de la proportion Lactide/β-butyrolactone 
incorporée. 
Puis l’utilisation de molécules organiques simples comme catalyseurs, connus comme 
étant efficaces en catalyse, a fourni une alternative organocatalytique. Une étude préliminaire 
a démontré que le carbène N-hétérocyclique dénommé IMes (1,3-bis-(2,4,6-
triméthylphenyl)imidazol-2-ylidène) est efficace en ROP de la β-BL uniquement pour des 
faibles degrés de polymérisation (DP <50).78 Ce n’est que quelques années plus tard que des 
études plus approfondies, concernant l’activité des NHC dans la ROP de la β-BL ont été 
entreprises. L’efficacité du carbène de type triazole pour la ROP sélective du LA, ont incité 
Hedrick et al., à étudier son activité dans la ROP de la β-BL79. La polymérisation de la β-BL 
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est réalisée en présence de méthanol à 80°C, dans le toluène. La RMN 1H a permis de mettre 
en évidence deux populations de natures différentes: une population amorcée par le méthanol 
via une ouverture de type O-acyle caractérisée par une extrémité de type méthoxy et une 
population indiquant la présence de crotonate en bout de chaîne résultant de réaction 
d’élimination (Schéma 2.8). Les auteurs ont alors considéré la basicité du carbène libre 
pouvant induire des réactions d’élimination indésirables, générant ainsi des chaînes de 
polymères crotonates. Afin de limiter ce type de réactions secondaires, les auteurs ont proposé 
l’ajout de tert-butanol comme co-solvant favorisant la formation d’adduits alcool/carbène et 
minimisant la concentration en carbène libre (Schéma 2.8). L’alcool tert-butylique, très 
encombré, ne peut pas amorcer la polymérisation de la β-BL, mais il peut réagir de façon 
réversible avec le triazole pour former le produit d’addition correspondant. 
 
Schéma 2.8 : Effet du t-BuOH comme co-solvant dans la polymérisation de la β-BL, en présence de 
méthanol (amorceur) et carbène de type triazole (catalyseur) 
 
Dans ces conditions, l’ajout d’alcool tert-butylique donne accès à des PBL de masses 
molaires jusqu’à 15 000 g/mol aux étroites distributions (1,09 < Đ < 1,19). Il est à noter que 
pour des degrés de polymérisation inférieurs à 200, les chaînes de polymères sont 
exclusivement celles comportant des extrémités α-méthoxy et β-hydroxyle. La RMN 1H 
indique l’absence de chaînes présentant des terminaisons crotonates ne sont pas observées en 
RMN 1H. Cependant, pour des degrés de polymérisation supérieurs à 200, une hausse de la 
dispersité est observé (Đ > 1,15), due à des temps de réactions plus longs et à une quantité 
non négligeable de populations crotonates formées (> 25%). L’utilisation du NHC triazole en 
présence d’alcool tert-butylique en tant que co-solvant permet de minimiser la formation de 
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crotonate et d’être sélectif sur l’ouverture de cycle du monomère avec exclusivement un 
clivage O-acyle. Ce résultat a donc incité les auteurs à utiliser le tert-butanol comme unique 
solvant de polymérisation. De ce fait, Coulembier et al. ont reporté la polymérisation de la β-
BL à partir d’adduits alcoolate et carboxylate formés in situ (Schéma 2.9), en faisant varier la 
proportion de tert-butanol dans le milieu.80 Les auteurs ont comparé l’influence de la 
conversion en monomère et de la formation de crotonate pouvant être formés en fonction du 
rapport toluène/tert-butanol. En présence d’au moins 70% de tert-butanol, la proportion en 
crotonate formée est nulle, permettant d’atteindre des masses molaires en PBL de 34 900 
g/mol avec une dispersité étroite (Đ = 1,09). Cependant, même si la quantité de crotonates 
formés peut être limitée par l’utilisation d’un co-solvant, la présence de chaînes de polymères 
aux extrémités carboxyliques a été observée en RMN 1H via la méthylation de ces chaînes par 
réaction avec le triméthylsilyldiazomethane. Des études cinétiques suggèrent un mécanisme 
de type anionique initié par un équilibre acide/base entre le carbène triazole et le méthanol. 
L’alcoolate ainsi généré amorce l’ouverture de la β-BL (Schéma 2.9). Deux produits 
d’addition (alcoolate et carboxylate) formées via la rupture O-acyle et O-alkyle engendrées 
par l’attaque nucléophilique du méthanolate libéré. 
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Schéma 2.9 : Processus d’amorçage proposé pour la polymérisation de la β-BL en présence d’un 
adduit carbénique alcoolate, dans le tert-butanol, à 80°C, impliquant les deux ruptures de liaisons : 
« O-acyle et O alkyle », ki et k’i = constantes d’amorçages 
Les auteurs ont alors démontré qu’il était possible d’induire sélectivement la 
polymérisation de la β-BL, via une rupture O-alkyle, en présence d’adduits carboxylates 
(Schéma 2.10), en utilisant un acide carboxylique comme amorceur: l’acide acétique 1-
pyrène. Après 20 heures de réaction, un PBL de masses molaire de 32 000 g/mol (Đ = 1,15) 
est obtenu. Les cinétiques de réactions observées sont supérieures à celles reportés par 
Jedlinski pour la polymérisation de la β-BL via des sels d’acides carboxylique 
tetrabutylammonium. La présence d’une terminaison de type acide carboxylique empêche une 
seconde étape de copolymérisation avec un monomère de nature différente. 
 
 
Schéma 2.10 : Ouverture sélective O-alkyle en présence d’un carboxylate 
 
Plus récemment, Thomas et al. ont reporté la polymérisation de la β-butyrolactone en 
présence d’adduits NHC.CO2 (Figure 2.1).81 Il est connu que la formation de ces adduits est 
réversible à des températures suffisamment élevées. 
 
 
 
Figure 2.1 : Carbènes N-hétérocycliques carboxylates étudiés dans la ROP de la β-BL. 
 
La polymérisation de la β-BL est effectuée à 60°C et après seulement 10 minutes de 
réaction un PBL de masse de 9 200 g/mol (80% de conversion, Đ = 1,46, Mn théo = 6 900 
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g/mol) est obtenu. A cette température et suivant le solvant utilisé la décarboxylation est 
possible mais non quantitative. Ainsi le carbène libre et le carboxylate peuvent tous deux 
promouvoir la polymérisation de la β-BL  par un mécanisme anionique avec rupture de la 
liaison O-alkyle. Les auteurs précisent que la formation de chaînes aux extrémités crotonates 
reste inférieure à 1%. Les meilleurs résultats sont obtenus avec l’adduit IMes.CO2. Ainsi des 
PBL de masses allant jusqu’à 38 000 g/mol (Đ = 1,22) peuvent être préparés, mais les 
conversions en β-BL ne sont généralement pas optimales (< 90%). La copolymérisation in 
situ avec le lactide a également été étudiée à 60°C (79 % PLA, 66 % PBL), conduisant à un 
copolymère de 9 500 g/mol où Đ = 1,24 (Schéma 2.11).  
 
 
 
Schéma 2.11 : Copolymérisation de la β-BL avec le D,L-Lactide en présence de IMes.CO2. 
 
La copolymérisation séquentielle a également été testée : l’amorçage par un PBL, formé 
au préalable, sur le lactide donne lieu à seulement 15% de conversion en lactide. Inversement, 
l’addition de β-BL sur un PLA déjà formé donne lieu à 80% de PBL en 5 h. Dans les deux cas 
les profils en SEC sont bimodaux, excluant l’hypothèse de formation d’un copolymère à 
blocs. Les auteurs ne mentionnent pas d’autres analyses complémentaires qui viendraient 
élucider ce phénomène. De manière générale, la copolymérisation de la β-BL avec d’autres 
monomères en présence de carbène reste délicate.  
L’utilisation de bases comme la guanidine (1,5,7-triazabicyclo[4.4.0]dec-5-ene, TBD), 
l’amidine (1,8-diazabicyclo[5.4.0]-undec-7-ene, DBU) et le composé phosphazène 2-tert-
butylimino-2-diéthylamino-1,3-diméthylperhydro-1,3,2diazaphosphorine (BEMP) ont été 
également reportées dans la ROP de la β-BL. A l’exception du phosphazène, décrit comme 
étant actif dans la ROP de β-latones (α,α’-β-trisubstituées)82, les autres bases avaient été 
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décrites comme inactives dans la ROP de la β-BL à des températures inférieures à 50°C.83 
Ceci peut s’expliquer par la formation d’adduits 1 :1 entre la β-BL et la guanidine/amidine 
(caractérisé par spectroscopie RMN dans le cas de la TBD) (Schéma 2.12). L’adduit forme un 
cycle à 8 chaînons stabilisé par une forte liaison hydrogène entre le proton de l’alcool en bout 
de chaîne de l’ouverture du cycle de la β-BL et l’atome d’azote adjacent (Schéma 2.12).84 Des 
essais ont été réalisés à 50°C afin de rompre cette liaison d’hydrogène mais cela a donné lieu 
à une polymérisation non contrôlée avec la formation d’oligomères et de chaînes crotonates. 
Récemment Carpentier et al. ont démontré qu’il était possible de rompre cet intermédiaire et 
ainsi promouvoir la ROP de la β-BL à 60°C sans solvant.85 Les bases jouent à la fois le 
rôle de catalyseur et d’amorceur, s’incorporant ainsi en bout de chaîne de PBL. Les extrémités 
de chaînes sont caractérisées par MALDI-TOF et RMN 1H. Dans tous les cas, la seconde 
extrémité de chaîne observée est le groupement crotonate caractérisé par RMN via la présence 
des protons éthyléniques. L’identification des extrémités de chaînes a permis aux auteurs de 
proposer un mécanisme réactionnel dans le cas de la TBD (Schéma 2.12):  
- Voie A : Formation d’un adduit guanidine/β-BL stable à température ambiante mais 
donnant à 60°C le produit de déshydration correspondant. Ce dernier favorise le 
processus de polymérisation donnant accès à des PBL crotonisés en bout de chaînes 
(Schéma 2.12, Voie A). Les auteurs n’apportent pas d’informations précises sur ce 
processus de polymérisation. 
- Voie B : pouvant venir du fait que les autres bases telles que DBU et BEMP ne 
comportent pas de fonctionnalité N-H. Il s’agirait dans ce cas d’une dissociation 
partielle de l’adduit sous une forme zwitterionnique. Ainsi, suite à une seconde 
insertion de β-BL, le zwitterion formé, ne pouvant pas former un plus grand cycle, 
(cycle à 11 chaînons non stable) est en mesure de promouvoir la propagation des 
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chaînes de polymère. La formation d’espèces crotonates en bout de chaînes, par 
déshydration, mettent ainsi fin au processus de polymérisation (Schéma 2.12, Voie B). 
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Schéma 2.12 : Mécanisme proposé pour la ROP de la β-BL catalysée par la TBD 
 
La TDB présente une meilleure activité que la DBU dans la ROP de la β-BL. Le 
phosphazène reste le catalyseur le plus actif, permettant d’obtenir des PBL à des masses plus 
élevées jusqu’à 25 000 g/mol tout en gardant un excellent contrôle sur la polymérisation (Đ = 
1,05) (Tableau 2.1). Cependant les conversions en monomères n’excèdent pas 80%. 
 
Tableau 2.1 : ROP de la β-BL catalysée par des bases organiques de types DBU, TBD et BEMP 
Catalyseur DP BL Temps Conv (%) Mn, théo (g/mol) 
Mn, SEC 
(g/mol) Đ 
DBU 100 8h 75 6 600 5 400 1,16 
TBD 100 4h 86 7 500 7 150 1,18 
BEMP 100 1h 100 8 800 10 200 1,23 
BEMP 250 2,5h 100 21 700 19 800 1,17 
BEMP 500 5h 79 34 200 24 600 1,05 
 
 
Conditions de polymérisation : 60°C, sans solvant. 
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Malgré un bon contrôle de la polymérisation, la présence exclusive de chaînes aux 
extrémités crotonates empêche toute copolymérisation avec un second monomère de nature 
différente.86  
Dans l’ensemble, peu d’exemples sont répertoriés avec des systèmes 
organocatalytiques et aucun d’entre eux n’est apte à induire sélectivement l’ouverture O-acyle 
résultant en une extrémité de fin de chaîne de type hydroxyle capable d’amorcer un second 
monomère de type lactone ou carbonate cyclique. De ce fait, les exemples de 
copolymérisation de la β-BL sont très rares. 
Une précédente étude décrite par Pohl et al. suggère la faisabilité de 
l’homopolymérisation de la β-BL par l’acide triflique via la rupture sélective de la liaison O-
acyle.87 Cependant, l’efficacité du système et le contrôle de la polymérisation n’ont pas été 
évalués et la copolymérisation avec d’autres monomères n’a pas été étudiée. Des études 
antérieures dans l’équipe sur diverses monomères tels que le lactide, l’ε-caprolactone et le 
triméthylène carbonate ont montré que l'activité du système catalytique ne se contente pas 
d’être corrélée avec l'acidité.25a,49c En effet l’acide méthanesulfonique (AMS) est dans certains 
cas plus avantageux en sélectivité que l’HOTf. Nous avons donc voulu étudier le 
comportement des acides sulfoniques tels que l’AMS et l’HOTf dans la ROP de la β-BL, en 
présence d’un alcool. Nous porterons une attention toute particulière à la sélectivité de 
l’ouverture de cycle du monomère ainsi qu’à la nature des extrémités de chaînes dans le but 
de préparer des copolymères à base de β-BL. 
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II Acide triflique et Acide methanesulfonique : Etude et comparaison 
dans la ROP de la β-BL 
II.1 Etude des acides sulfoniques dans la ROP de la β-BL  
L’activité catalytique des deux acides AMS et HOTf envers la ROP de la β-BL a été 
évaluée en utilisant le n-pentanol comme amorceur protique : 40 équivalents de monomère 
sont mis en réaction avec un équivalent d’amorceur et un équivalent de catalyseur acide à 
30°C dans le benzène deutéré avec une concentration initiale en β-BL de 8 mol/L. La 
concentration élevée en monomère est choisie en rapport aux exemples décrits dans la 
littérature où le monomère est dans la majeure partie des cas utilisé avec une concentration 
supérieure à 3 mol/L, voire sans solvant. 
 
 
Schéma 2.13 : Polymérisation de la β-BL par un système alcool/acide 
 
 La conversion en monomère est déterminée par RMN 1H et les masses molaires 
moyennes en nombre et distributions associées par chromatographie d’exclusion stérique dans 
le THF. Les résultats des premiers tests sont reportés dans le tableau 2.3. Les durées de 
polymérisation correspondent au temps nécessaire pour une conversion supérieure à 96 %. 
 
Tableau 2.3 : Comparaison de l’activité de l’HOTf et AMS dans la ROP de la β-BL 
[β-BL]0a Catalyseur [OH]/[Cat.] Temps (h) 
Mn 
(g/mol)b Đ
b
 
8 AMS 3 1,5 3 700 1,10 
8 HOTf 1 0,7 5 000 1,25 
aConcentration du monomère en mol/L dans le C6D6 ; bDéterminées par SEC dans le THF en 
équivalents PS, Mn théo = 3 528 /mol. 
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Les deux acides se montrent actifs, néanmoins un excès d’AMS par rapport à 
l’amorceur est nécessaire pour l’obtention d’une activité significative. A l’inverse, un seul 
équivalent d’acide triflique est suffisant pour polymériser 40 équivalents de β-BL en 
seulement 40 min dans des conditions douces de polymérisation. Contrairement à l’ε-CL et 
plus communément au lactide, l’HOTf reste le plus actif. 
La structure des poly(butyrolactone) synthétisés est validée par RMN 1H avec les 
signaux typiques de PBL. Le signal à 4,37 ppm correspondant à l’extrémité de chaîne du 
polymère donne une indication sur la nature de l’ouverture de cycle (Figure 2.2). La 
calibration à 3 H du signal à 0,9 ppm correspondant au méthyl terminal de la chaîne 
pentanoate du polymère (signal d, Figure 2.2) permet de déterminer la valeur de l’intégrale de 
l’extrémité de chaîne formée. Cette valeur est égale à 1 et caractérise une ouverture 
régiosélective de type O-acyle donnant lieu à une extrémité fin de chaîne type –CHOH. 
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Figure 2.2 : Spectre RMN 1H d’un PBL. [β-BL]0/[AMS]/[n-PentOH]0 40/1/3, [β-BL]0 = 8 mol/L dans 
le C6D6 
 
Il est à noter qu’une faible proportion de chaînes aux extrémités crotonates (< 2%) est 
caractérisable en RMN 1H grâce aux signaux caractéristiques des protons éthyléniques. Par 
ailleurs, nous avons observé que des faibles quantités d’acide crotonique sont souvent 
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détectées dans le monomère de départ malgré une purification minutieuse par distillation sur 
hydrure de calcium et un séchage sur tamis moléculaire (4 Å). Bien que la présence d’une 
population issue de l’amorçage au pentanol soit majoritaire, les chaînes de polymères aux 
extrémités crotonates ont pu être caractérisées par l’analyse de spectrométrie de masse type 
MALDI-TOF (population en vert, Figure 2.3). 
 
Figure 2.3 : Spectre MALDI-TOF-MS d’un PBL catalysée via l’AMS, en présence de n-PentOH [β-
BL]0/[AMS]/[n-PentOH]0 40/1/3; Masses : Population en bleue  M =  Mn-PentOH (88) + n*Mβ-BL(86) + 
MNa+(23), population amorçées par le n-PentOH ; Population en rouge M = n*Mβ-BL(86) + MNa+(23), 
populations cycliques. Population en verte M = Mn-PentOH (88) + n*Mβ-BL(86) + MNa+(23) + MC4H5O(69), 
population résultant de la crotonisation 
 
De plus, lorsque l’on évalue le système catalytique ([AMS]/[n-PentOH] = 3) pour 
différentes valeurs de M/I de 20 à 80 (Tableau 2.4), les valeurs de Mn expérimentales dévient 
par rapport aux masses théoriques pour des ratios supérieurs à 40 équivalents. Les 
polymérisations ne semblent être contrôlées que jusqu’à un DP 40. 
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Tableau 2.4 : Variation des degrés de polymérisation pour AMS 
[β-BL]0/[ROH]0a Temps
b
 
(h) 
Mn, RMNc 
(g/mol) 
Mn,SECd 
(g/mol) 
Mn, théoe 
(g/mol) 
Đd 
 
20 1 1 765 2 050 1 800 1,14 
40 1,5 3 790 3 700 3 528 1,16 
60 4,5 4 730 5 248 5 248 1,20 
80 26 5 070 5 090 6 970 1,28 
a[β-BL]0 = 8 mol/L dans le C6D6 à 30°C; [AMS]0/[ROH]0 = 3 ; bTemps de polymérisation pour une 
conversion en monomère > 96% ; cDéterminée par spectroscopie RMN 1H ; dDéterminées par SEC 
dans le THF avec des standards PS ; eMn théo = ([β-BL]0/[ROH]0) *Mβ-BL (86)+ M PentOH (88).  
 
Dans le cas de l’AMS, pour des DP allant de 10 à 40, la valeur de l’intégrale du signal 
correspondant à l’extrémité fin de chaîne –CHOH se situe entre 1,00 et 1,10 (à conversion 
totale), preuve d’un bon contrôle de la polymérisation. Pour un DP 80, elle dévie 
significativement et atteint la valeur de 1,46. Cela suggère que toutes les chaînes ne sont pas 
amorcées au pentanol, comme l’a révélé l’analyse MALDI-TOF ci-dessus (Figure 2.3). 
L’acide triflique s’est avéré plus actif que l’AMS dans des conditions de polymérisation 
similaires. Des conversions élevées en monomère ont été atteintes plus rapidement et cela 
avec seulement un équivalent de catalyseur par rapport à l’amorceur. Ainsi 20 équivalents de 
β-BL sont polymérisés en 15 min contre 60 min dans le cas de l’AMS. Cependant, avec une 
concentration en monomère de 8 mol/L, les valeurs de Mn préparées dépassent sensiblement 
celles attendues et  les distributions de masses molaires sont légèrement supérieures à 1,2 
(1,25 < Đ < 1,31). De meilleurs résultats ont été obtenus pour une concentration en monomère 
inférieure ([β-BL]0 = 4 mol / L). Ainsi des PBL de masses molaires bien contrôlées (Mn 
jusque 8 200 g/mol), aux distributions de masses molaires comprises entre 1,12 et 1,25, ont 
été préparés (Tableau 2.5). 
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Tableau 2.5 : Variation des degrés de polymérisation pour HOTf 
[β-BL]0/[ROH]0a Temps
b
 
(h) 
Mn, RMNc 
(g/mol) 
Mn,SECd 
(g/mol) 
Mn, théoe 
(g/mol) 
Đd 
 
20 0,5 1 810 2 070 1 800 1,13 
40 2 3 700 3 813 3 528 1,12 
60 4,5 5 500 5 150 5 248 1,20 
80 9 7 055 7 280 6 800 1,21 
100 12f 8 090 8 120 8 690 1,25 
a[β-BL]0 = 4 mol/L dans le C6D6 à 30°C; [HOTf]0/[ROH]0 = 1 ; bTemps de polymérisation pour une 
conversion en monomère > 96% ; cDéterminée par spectroscopie RMN 1H ; dDéterminées par SEC 
dans le THF avec des standards PS ; eMn théo = ([β-BL]0/[ROH]0) *Mβ-BL (86)+ MPentOH (88) ; 
fConversion en monomère égale à 93%. 
 
De plus, comme l'illustre le graphe de Mn vs [M]0/[I]0 (Figure 2.4, cercles noirs), les 
valeurs de Mn des polymères obtenus avec l’acide triflique augmentent de façon linéaire en 
fonction du rapport monomère sur amorceur, indiquant un très bon contrôle de la 
polymérisation. L’alcool utilisé comme amorceur est incorporé de façon quantitative aux 
chaînes de polymère. La perte de contrôle, en présence de l’AMS, est illustrée par la déviation 
des masses molaires (losanges blancs) et la hausse de la dispersité. 
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Figure 2.4 : Mn(SEC) (Déterminées par SEC avec des standards PS ) vs ([β-BL]0/[n-PentOH]0) avec 
HOTf () et AMS () comme catalyseur ; La ligne en pointillée représente les valeurs des Mn 
théoriques de PBL ; Ð sont répertoriées entre parenthèses 
 
 Le spectre RMN 1H obtenu, dans des conditions contrôlées avec l’acide triflique, 
présente un signal correspondant aux deux atomes d’hydrogènes –CH2OCO diastéréotopiques 
se présentant sous la forme de deux triplets se chevauchant à 3,97 ppm (Figure 2.5, signal f). 
Le spectre compte également un multiplet large à 4,37 ppm intégrant pour 1,06 (signal a) 
correspondant à l’extrémité de chaîne –CHOH.  
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Figure 2.5 : Spectre RMN 1H d’un PBL. [β-BL]0/[HOTf]/[n-PentOH]0 20/1/1, [β-BL]0 = 4 mol/L dans 
le C6D6 
 
L'intégration relative de ces deux signaux (2/1) reflète un amorçage efficace (où toutes 
les chaînes de polymères ont été amorcées par le pentanol) et une rupture sélective de la 
liaison O-acyle du monomère. Les réactions de crotonisation se produisent à un très faible 
degré (moins de 0,2%, selon la spectroscopie RMN 1H).  
L’analyse MALDI-TOF (Figure 2.6) a pu confirmer la formation quasi-exclusive 
d'une population PBL aux extrémités hydroxyle de masse molaire M =  Mn-PentOH (88) + n*Mβ-
BL(86) + MNa+(23) g/mol, correspondant à des chaînes de polymères linéaires initiées par le n-
pentanol et terminées par une fonction alcool. Aucun signal attribuable à des réactions de 
crotonisation n’a été détecté. Par ailleurs, une population de PBL aux faibles valeurs m / z ( < 
800 g/mol) a été observée, indiquant la formation de macrocycles (M = n*Mβ-BL(86) + 
MNa+(23) ; Figure 2.6). 
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Figure 2.6 : Spectre MALDI-TOF-MS d’un PBL catalysée via HOTf, en présence de n-PentOH [β-
BL]0/[HOTf]/[n-PentOH]0 20/1/1; Masses : Population en bleue  M =  Mn-PentOH (88) + n*Mβ-BL(86) + 
MNa+(23), population amorcée par le n-PentOH ; Population en rouge M = n*Mβ-BL(86) + MNa+(23), 
population cyclique 
 
  La sélectivité de l'ouverture de cycle de la β-BL en faveur d’une rupture de la liaison 
O-acyle, et l'absence de réactions parasites de type crotonisation favorisent une propagation 
de la polymérisation bien contrôlée aux extrémités de chaîne hydroxyle. L’ensemble de ces 
caractéristiques sont tout à fait uniques en ROP organocatalysée de la β-BL, en comparaison 
avec les NHC ou les bases de types BEMP, DBU et TBD. De ce fait, HOTf se trouve être un 
très bon candidat pour réaliser la copolymérisation de la β-BL avec d'autres lactones. Pour ces 
premières études, nous avons choisi d’étudier la faisabilité de copolymérisation séquentielle 
entre la β-BL et l’ε-caprolactone en présence d’alcools de type pentanol, 1,4-butanediol ou 
encore des macroamorceurs aux extrémités hydroxyle. 
II.2 Copolymérisation  de la β-BL et de l’ε-CL catalysée par l’acide 
trifluorométhanesulfonique 
En raison des réactions secondaires associées à la polymérisation de la β-BL, la 
formation de copolymères à blocs, de manière séquentielle, à partir de celle-ci est a priori plus 
difficile, et reste donc un défi de taille. La capacité d’HOTf à promouvoir la copolymérisation 
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séquentielle de la β-BL et de l’ε-CL a d’abord été évaluée avec le pentanol comme amorceur 
et l’ordre d’addition des deux monomères a été considéré. Rappelons que 
l’homopolymérisation de l’ε-CL catalysée par HOTf a été étudiée dans l’équipe au 
préalable.88 
II.2.a Amorcée par le pentanol : 
20 équivalents de β-BL sont dans un premier temps polymérisés avec 1 équivalent de 
pentanol et d’HOTf dans le benzène deutéré à 30°C ([β-BL]0 = 4 mol/L). 
 
 
 
Schéma 2.14 : Copolymérisation séquentielle de la β-BL avec l’ε-CL, catalysée par HOTf 
 
La conversion totale du monomère est contrôlée par RMN 1H après 15 minutes et les 
bouts de chaîne caractérisés à 4,37 ppm correspondent aux extrémités –CHOH (Figure 2.7). 
Lorsque 20 équivalents d’ε-caprolactone sont ajoutés, nous observons la disparition de 
l’extrémité de chaîne PBL et l’apparition d’une nouvelle extrémité – CH2OH sous la forme 
d’un triplet se situant à 3,62 ppm (Figure 2.7) intégrant pour 2 H. Ce phénomène nous donne 
un premier élément en faveur de la structure dibloc du polymère obtenu. Il est à noter que le 
signal correspondant aux liens CHO-CO-PBL-PCL vers 4,05 ppm ne peut être observé en 
raison du chevauchement avec les signaux des groupes esters CH2OCO du bloc PCL. 
 
                                                 
88
 S. Gazeau-Bureau, D. Delcroix, B. Martin-Vaca, D. Bourissou, C. Navarro, S. Magnet, 
Macromolecules, 2008, 41, 3782-3784. 
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Figure 2.7 : Spectre RMN 1H d’un copolymère PBL20-b-PCL20 dans le CDCl3 
 
La conversion complète d’ε-CL est atteinte au bout de 30 minutes. Le catalyseur est 
ensuite neutralisé par addition de diisopropyléthylamine (DIEA). La formation d’un 
copolymère à blocs a également été vérifiée par RMN 13C et par chromatographie d’exclusion 
stérique.  
Le spectre RMN du 13C permet de mettre en évidence l'absence de réaction de 
redistribution et par conséquent la formation d’un copolymère à bloc. En effet, nous 
observons, dans la région des carbonyles, un seul signal à 173,3 ppm correspondant au bloc 
PCL et deux grands signaux à 169,0 ppm correspondant au bloc de PBL sous forme atactique 
(Figure 2.8).89 Les deux signaux de faible intensité se trouvant à côté de chaque C=O 
respectifs caractérisent l’unique alternance (o, Figure 2.8) du dibloc. Aucun signal 
                                                 
89
 H. Abe, Y. Doi, Y. Kumagai, Macromolecules, 1994, 27, 6012-6017. 
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correspondant aux hétérodyades β-BL / ε-CL n’est détecté confirmant la formation d’une 
structure à blocs.75,90  
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Figure 2.8 : Spectre RMN 13C JMOD (1H) d’un copolymère PBL-b-PCL 
 
 L’analyse SEC a également confirmé l’extension de la chaîne de polymère par une 
augmentation de la masse molaire entre le premier bloc PBL (2070 g/mol, Đ = 1,11) et le 
polymère formé après addition d’ε-CL (6 670 g/mol, Đ = 1,21) (Figure 2.9). 
 
                                                 
90
 (a) H. Abe, Y. Doi, H. Aoki, T. Akehata, Y. Hori, A. Yamaguchi, Macromolecules, 1995, 28, 7630-
7637 ; (b) G. Impallomeni, M. Giuffrida, T. Barbuzzi, G. Musumarra, A. Ballistreri, 
Biomacromolecules, 2002, 3, 835-840. 
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Figure 2.9 : Superposition des profils SEC (THF, Mn en équivalents PS, avant précipitation) d’un bloc 
PBL20 et du copolymère PBL20-b-PCL20 (les pics supérieurs à 17,5 min correspondent à des oligomères 
de Mn < 200 g/mol, monomères résiduels, catalyseur, solvant,…) 
 
L’ensemble de ces résultats démontre que la régiosélectivité de l’ouverture de la β-BL 
permet la préparation de copolymères à blocs. Un bon contrôle du processus de 
copolymérisation est conservé pour des copolymères PBL-b-PCL de masses molaires 
supérieures (Tableau 2.6). En effet, un copolymère à bloc de masse molaire allant jusqu’à 15 
000 g/mol peut être préparé avec un rapport [β-BL]0/[ε-CL]0/[ROH]0=60/60/1. Les propriétés 
thermiques de ce copolymère PBL60-b-PCL60 ont été analysées par DSC sous azote avec une 
vitesse de chauffe de 10°C/min au deuxième cycle de chauffe. Une seule valeur de Tg est 
observée avec une température de fusion aux alentours de 40°C caractérisant la partie 
cristalline du bloc PCL. Comme dans le chapitre précédent, les blocs semblent ne pas être 
suffisamment grands pour ne pas être miscibles. Ainsi une valeur intermédiaire aux Tg égale à 
-30°C des homopolymères (-60°C pour la PCL et -5°C pour la PBL) est observée (tableau 
2.6). 
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Tableau 2.6 : Copolymérisation séquentielle de la β-BL avec l’ε-CL catalysée par HOTf 
[β-BL]0/[ε-CL]0 % β-BLa Mn
b
 
(g/mol) Đ
b
 
Tgc 
(°C) 
Tmc 
(°C) 
20/20 47 5 160 1,16 n.d. n.d. 
20/20d 46 6 670 1,21 n.d. n.d. 
60/60 48 14 690 1,30 -30 37/46 
 
Copolymérisation réalisée dans le C6D6 à 30°C, [β-BL]0 = 4 mol/L. [HOTf]0/[ROH]0 = 1 ; aConversion 
en β-BL déterminée par RMN 1H ; bDéterminées par SEC dans le THF avec des standards PS 
cDéterminées par DSC ; dPCL-b-PBL, préparé via l’ajout de l’ε-CL en premier. 
 
 Nous avons alors voulu augmenter la taille du bloc PBL et cela grâce à un amorceur de 
type diol. Les unités monomères peuvent ainsi propager de part et d’autre de l’espaceur 
téléchélique. Ainsi, un degré de polymérisation de 120 peut être obtenu dans les mêmes temps 
de réaction qu’un 60. La copolymérisation avec un second monomère permet d’accéder à des 
structures de type triblocs et/ou pentablocs. 
 
II.2.b Amorcée par le 1,4 butane diol  
Comme il a été évoqué dans le premier chapitre, les copolymères à blocs permettent de 
moduler et d’établir de nouvelles propriétés comparativement aux homopolymères pris 
séparément ou en mélange physique. Kricheldorf et Mehkrodavandi ont montré l’intérêt 
d’introduire un bloc de type [R, S] PHB au sein d’un tribloc de type A-B-A (dur-mou-dur, où 
le groupement dur pouvant être le PLA ou la PCL) donnant ainsi un matériau élastomère 
biodégradable.  
 Nous nous sommes donc intéressés à la synthèse de tri- et pentablocs contenant un 
bloc PBL. 
Dans un premier temps, un copolymère type tribloc est préparé grâce à la formation 
d’un premier bloc téléchélique de PBL : HO-PBL-OH, en utilisant un amorceur dihydroxylé, 
le 1,4-butanediol. Nous porterons une attention toute particulière à la taille des blocs obtenus 
ainsi qu’à l’analyse DSC associée.  
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Schéma 2.15 : Synthèse d’un copolymère type tribloc : PCL80-PBL120-PCL80 
 
120 équivalents de β-BL sont mis en réaction dans le C6D6 à une concentration de 4 
mol/L à 30°C en présence d’un équivalent d’HOTf par fonction alcool. En présence d’un 
amorceur possédant deux fonctions alcools primaires, le 1,4-butanediol, 60 unités monomères 
seront potentiellement polymérisées de part et d’autre. La conversion totale du monomère est 
observée après 4 heures et la qualité d’amorçage est vérifiée par RMN 1H (Figure 2.10). 
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Figure 2.10 : Spectre RMN 1H (CDCl3, 300 MHz) du PBL téléchélique HO-PBL120-OH 
 
 Le signal du polymère à 5,25 ppm est calibré à 120 (60 unités par fonction alcool). 
Nous retrouvons deux signaux à 4,15 ppm intégrant pour 6 H correspondant aux  –CH2OCO 
de l’amorceur intégrant pour 4 H et aux deux extrémités –CHOH du bloc téléchélique 
intégrant pour 2 H. Puis 160 équivalents d’ε-caprolactone sont ajoutés, après 5 heures de 
réaction nous obtenons un copolymère triblocs aux extrémités PCL correspondantes. En 
intégrant le signal à 5,25 ppm à 120, nous retrouvons une valeur approximativement de 4 pour 
les extrémités –CH2OH des blocs PCL (3,65 ppm) avec un degré de polymérisation du bloc 
PCL de 160 (Figure 2.11). 
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Figure 2.11 : Spectre RMN 1H (CDCl3, 300 MHz) du copolymère type tribloc PCL80-b-PBL120-b-
PCL80 
 
L’analyse SEC a confirmé la formation d’un copolymère à blocs, se traduisant par une 
augmentation de la masse molaire (10 630 à 28 700 g/mol) tout en conservant une dispersité 
étroite (Đ = 1,33) (Figure 2.12). Le profil SEC avant et après ajout de l’ε-caprolactone est 
monomodal et va également dans le sens d’une structure tribloc homogène. 
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Figure 2.12 : Superposition des profils SEC du HO-PBL120-OH téléchélique et du copolymère tribloc 
PCL80-b-PBL120-b-PBL80 
 
 L’analyse DSC du polymère téléchélique HO-PBL120-OH ainsi que celle du 
copolymère à blocs PCL80-b-PBL120-b-PBL80 ont été effectuées. Le polymère téléchélique de 
masse molaire 10 630 g/mol présente une seule Tg aux alentours de -3°C. Aucune température 
de fusion n’est observée. Ces données sont en accord avec les valeurs décrites dans la 
littérature pour un PBL atactique. L’analyse DSC du copolymère à blocs révèle la présence 
d’une seule valeur de Tg égale à -35°C et d’une température de fusion de 54°C, caractéristique 
d’un bloc PCL. La présence d’une unique valeur de Tg se situant entre les valeurs de Tg des 
homopolymères correspondants (-60°C pour la PCL et -3°C pour la PBL) caractérise la 
miscibilité des deux blocs. De même qu’au chapitre 1, nous pouvons supposer que les 
copolymères ne possèdent pas des blocs de taille suffisante pour permettre une séparation de 
phases en DSC. Nous avons alors analysé les différentes valeurs de Tg des copolymères 
comportant un bloc PBL reportés dans la littérature. Les références et résultats sont 
répertoriés dans le tableau 2.7. 
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Tableau 2.7 : Valeurs de Tg pour quelques exemples de copolymères à blocs à base de PBL 
Ref 
Nature du copolymère 
à blocs 
Mn (g/mol) 
Đ 
Tg ; Tm 
(°C) Catalyseurs 
91
 
PCL100-b-PBL200 32 600 ; 1,2 nd ; 58 
 
[(tBuBTP)ZnEt] 
 
72 
PLLA47-b-PBL5-b-
PLLA47 
 
PLLA36-b-PBL14-b-
PLLA36 
 
130 000 ; 1,3 
 
 
113 000 ; 1,3 
53 ; 171 
 
 
38 ; 166 
[(NNO)InCl]2(µ-
Cl)(µ-OEt) 
92
 
(R)PHB26-b-PCL38 
 
 
(R)PHB26-b-PLA13 
 
6 000 ; nd 
Nd ;  
56, 148 
 
0,5, 60 ; 
149 
(R)PHB-O-
Al(Et)2 
 
93
 
(R)PHB55-b-PCL45 5 600 ; 2,0 
-61 ; 
149,54 
CALB 
94
 
PBL30-PEG68-PBL30 7 530 ; 1,05 
-36, 28 ; 
nd 
Anionique 
 
Tg théoriques des homopolymères correspondants : Tg PCL = -60°C Tm = 60°C; PHB diol = -5°C, Tm = 
134 et 149°C ; Tg LA= 60°C, Tm LA = ; Tm PEG3060 = 48°C, Tg = nd ; (nd = non déterminée) 
 
Pour l’ensemble des exemples décrits, excepté pour la référence 92, les copolymères à 
blocs présentent une seule Tg. Suivant la proportion et la quantité de β-BL incorporée, cette 
valeur varie: l’incorporation de 5% de β-BL suffit à abaisser la Tg du bloc PLA à 53°C  et 
                                                 
91
 Y.-E. Tai, C.-Y. Li, C.-H., Lin, Y.-C. Liu, B.-T. Ko, Y.-S. Sun, J. Polym. Sci., Part A: Polym. 
Chem., 2011, 49, 4027-4036. 
92
 M. S. Reeve, S. P. McCarthy, R. A. Gross, Macromolecules, 1993, 26, 888-894. 
93
 S. Dai, Z. Li, Biomacromolecules, 2008, 9, 1883-1893. 
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pour 14% de β-BL incorporé, elle chute à 38°C (ref 4). De la même manière, le bloc PBL 
permet de diminuer la cristallinité d’un bloc initial. En effet, dans le cas du copolymère à 
blocs PBL-b-PEG-b-PBL, la Tm du bloc PEG passe de 48 à 28°C, la cristallinité du 
copolymère est de ce fait fortement diminué (réf. 94).  
La méthodologie de synthèse est ensuite extrapolée pour la préparation de copolymères 
à blocs de nature différente, à l’aide de macroamorceurs de type polyéthers ou polybutadiène.  
 
II.2.c Utilisation de macroamorceurs dihydroxylés pour la copolymérisation de la β-BL et 
de l’ε-CL 
Parmi les macroamorceurs hydroxylés commerciaux, notre choix s’est porté sur des 
poly(éthylèneglycol)s et des polybutadiènes type Krasol® de la marque Sartomer (Figure 
2.13). L’objectif principal étant de montrer la compatibilité de ces macroamorceurs, de 
natures différentes, dans la copolymérisation avec la β-BL catalysée par un acide.  
 
                                       PEG                                 Krasol®LBH 
Figure 2.13 : Structures des macroamorceurs utilisés pour la synthèse de copolymères à blocs 
 
Avant tout essai en copolymérisation, la sensibilité des macroamorceurs vis-à-vis de 
l’acide triflique a été évaluée dans des conditions de polymérisation à savoir dans le C6D6 à 
30°C pendant plusieurs heures. Aucune évolution notable dans ces conditions n’a été 
observée. 
Les résultats de copolymérisation obtenus sont reportés dans le tableau 2.7. 
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Tableau 2.7 : Copolymérisation de la β-BL et de l’ε-caprolactone avec des macroamorceurs 
 
 
Structure 
copolymère 
 
Macroamorceur 
ROH 
Mn 
(g/mol) 
(Đ)a 
[β-BL]0/ 
[ε-CL]0/[cat.] 
/[ROH] 
 
t (h)b 
 
Mna 
(g/mol) 
 
Đa 
 
Tribloc 
 
PEG1500 
2 070 
(1,06) 60/0/2/1 1,5 5 600 1,26 
 
Pentabloc 
 
PEG1500 
2 070 
(1,06) 60/60/2/1 
1,5 + 
2,5 9 900 1,46 
 
Tribloc 
 
PEG10000 nd 60/0/2/1 5 16 760 1,23 
 
Tribloc 
 
Krazol® LBH3000 
5 570 
(1,11) 60/0/2/1 1,5 9 870 1,21 
 
Pentabloc 
 
Krazol® LBH3000 
5 570 
(1,11) 60/60/2/1 1,5 + 2  16 790 1,40 
Copolymérisation réalisée dans le C6D6 à 30°C, [β-BL]0 = 4 mol/L. [HOTf]0/[ROH]0 = 2 ; 
aDéterminées par SEC dans le THF avec des standards PS ; bConversion totale par RMN 1H ;  
  
Pour chaque copolymérisation, une augmentation de la masse molaire du 
macroamorceur vers le copolymère tribloc puis vers le pentabloc est observée, avec dans 
l’ensemble des dispersités relativement étroites.  
Il est à noter que la cinétique de polymérisation de la β-BL amorcée avec le PEG est 
ralentie par rapport à l’amorçage avec le pentanol (pour un DPβ-BL de 30 : 1h30 avec le PEG 
contre 45 min avec le pentanol). Ce phénomène a déjà été observé dans l’équipe avec 
l’homopolymérisation de l’ε-caprolactone amorcée par le PEG et catalysée par les acides 
sulfoniques. Ceci peut s’expliquer par la chélation du catalyseur par deux oxygènes d’une 
même unité glycol ce qui diminue la quantité d’acide disponible pour catalyser la 
polymérisation (Figure 2.14). 
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Figure 2.14 : Chélation de l’acide triflique par une unité éthylèneglycol 
 
 La méthode de synthèse et la caractérisation étant identiques pour chaque 
macroamorceur, nous allons décrire un seul exemple en détails : le Krasol®LBH3000. La 
copolymérisation est effectuée dans les mêmes conditions qu’en présence de 1,4-butanediol.  
 
 
 
Schéma 2.16 : Synthèse d’un copolymère à blocs : PCL-b-PBL-b-PBD-b-PBL-b-PCL 
 
60 équivalents de β-BL sont mis en réaction dans le C6D6 à une concentration de 4 
mol/L à 30°C en présence d’un équivalent d’HOTf par fonction alcool du Krasol®. La 
conversion totale est obtenue après 1,5 heure et la qualité d’amorçage est vérifiée par RMN 
1H. Dans ce cas, le temps de réaction est non optimisé. Le Krasol seul possède deux fonctions 
alcools primaires terminales. Les méthylènes en α de ces fonctions sont caractérisés par un 
multiplet à 3,43 ppm (RMN 1H, C6D6). Lors de la ROP de la β-BL amorcée par ce Krasol®, 
l’extrémité hydroxyle devient un lien ester entre les deux blocs avec un déblindage de 3,43 à 
4,05 ppm. L’extrémité PBL est alors caractérisée par un multiplet à 4,18 ppm (Figure 2.17, 
a)). En calibrant un signal éthylénique d’une unité Krasol®, nous retrouvons une valeur de 
l’intégrale égale à 6 (4 H lien ester Krasol®-PBL + 2H extrémité fin de chaîne PBL) ainsi 
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qu’un degré de polymérisation de 62, en accord avec le nombre d’équivalents initial de 
monomères. Puis 60 équivalents d’ε-caprolactone sont ajoutés au milieu réactionnel. La 
conversion totale est obtenue après 2 heures et la qualité d’amorçage est également vérifiée 
par RMN 1H. Les extrémités PBL à 4,18 ppm ne sont plus présentes et l’apparition d’un 
triplet à 3,64 ppm est observée intégrant pour 4 H et correspondant aux extrémités de chaînes 
des blocs PCL. Le degré de polymérisation de la PCL est de 63 et celui de la PBL est toujours 
de 62 (Figure 2.17 b)). 
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Figure 2.17 : a) PBL30-b-Krasol®-b-PBL30 ; b) PCL30-b-PBL30-b-Krasol®-b-PBL30-b-PCL30 
 
L’analyse SEC a également confirmé la formation d’un copolymère tribloc à base de 
polybutabiène (PBD) de type PBL-b-PBD-b-PBL puis d’un copolymère pentabloc avec 
l’incorporation d’un troisième monomère, l’ε-CL (Figure 2.18). 
Krasol® LBH
Mn = 5 570 g/mol; Đ = 1,11
PBL-b-Krasol® LBH-b-PBL
Mn = 9 870 g/mol; Đ = 1,21
PCL-b-PBL-b-Krasol® LBH-b-PBL-b-PCL
Mn = 16 790 g/mol; Đ = 1,40
 
Figure 2.18 : Superposition des profils SEC (THF, équivalents PS) des différents blocs PBD, PBL-b-
PBD-b-PBL et PCL-b-PBL-b-PBD-b-PBL-b-PCL 
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L’ensemble de ces données prouvent la qualité de l’amorçage du macroamorceur dans 
la ROP de la β-BL et des fonctions hydroxyles résultants dans la copolymérisation avec l’ε-
CL. On peut donc affirmer avoir synthétisé un copolymère pentablocs original et symétrique 
de type PCL-b-PBL-b-PBD-b-PBL-b-PCL. Ce dernier peut être considéré comme un nouvel 
élastomère partiellement biodégradable. Il serait intéressant d’étudier les propriétés 
thermiques de ce type de copolymère.  
 
III Conclusion 
Ces résultats corroborent à nouveau l’intérêt des acides sulfoniques, facile d’accès, en 
ROP. L’acide trifluorométhanesulfonique possède des caractéristiques uniques et permet, 
dans certains cas, de surpasser les autres organo-catalyseurs.  La variété des organo-
catalyseurs disponibles pour la ROP ainsi que la diversité des modes d'activation associées 
représentent les principaux avantages et les variations / optimisation du monomère / 
catalyseur permettent de préparer efficacement un éventail toujours plus large de polymères 
aux structures variées. 
L’acide trifluorométhanesulfonique s’est donc avéré être un catalyseur organique efficace 
pour la ROP contrôlée de la β-butyrolactone, un monomère peu utilisé jusqu’à présent, dans 
des conditions douces de réaction. L'ouverture de cycle de la β-BL s’effectue sélectivement 
par rupture de la liaison O-acyle et la présence de réactions indésirables de type crotonisation 
est quasi inexistante. L’ensemble de ces caractéristiques font d’HOTf un excellent organo-
catalyseur pour la β-BL, dans la limite des masses accessibles (inférieurs à 8700 g/mol). La 
propagation d’un groupement hydroxyle en bout de chaîne ouvre la voie à une 
copolymérisation efficace avec un second monomère. 
En conséquence, l'addition séquentielle de monomères a permis de préparer des 
copolymères à blocs de type PBL-b-PCL, PCL-b-PBL et PCL-b-PBL-b-PCL bien définis. 
L’utilisation de macromamorceurs de type poly(éthylène) glycol et poly(butadiène) a permis 
la préparation de copolymères originaux à cinq blocs.95 Ces copolymères, aux blocs de nature 
                                                 
95
 A. Couffin, B. Martin-Vaca, D. Bourissou, C. Navarro, Polym. Chem, 2013, doi : 
10.1039/C3PY00935A. 
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différente, peuvent donner accès à de nouvelles propriétés combinées avec les propriétés 
élastomères apportés par le PBL. Il serait toutefois intéressant d’étudier de manière plus 
approfondies les propriétés thermiques et thermomécaniques de ces copolymères.  
Dans ce chapitre nous avons uniquement évoqué la copolymérisation séquentielle de la 
β-BL avec un second monomère. Toutefois, la copolymérisation simultanée de la β-BL et de 
l’ε-CL a aussi été abordée, catalysée par l’AMS et HOTf, dans le but d’obtenir des 
copolymères de type statistiques. Cependant des problèmes sont encore à résoudre. En 
présence d’AMS, la formation d’un copolymère à blocs semble être privilégiée. En effet, une 
concentration en monomère de 4 mol/L et un rapport [AMS]0/[OH]0= 3 favorisent une 
incorporation préférentiellement de l’ε-CL par rapport à la β-BL. Dans le cas d’HOTf 
l’incorporation des deux monomères semble être compromise. Une fois de plus, l’activité des 
catalyseurs ne peut être corrélée de manière simple à l’acidité. Des études expérimentales 
supplémentaires, couplées à une étude théorique, permettront de mieux aborder/comprendre le 
mode d’action. 
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IV Partie expérimentale 
Materials :  
All reactions were performed under an inert atmosphere of argon, using standard Schlenk 
techniques. Solvents were distilled prior to use (C6D6 and CDCl3 over molecular sieves). β-
butyrolactone (98%, ALDRICH) and ε-Caprolactone (99.5%, ALDRICH) were purified by 
distillation over CaH2 and stored under argon. The sulfonic acids MSA (99%, ARKEMA) and 
HOTf (98%, ALDRICH) were distilled and stored in a glovebox. n-Pentanol (99%) and 
butan-1,4-diol ((99%) were dried over sodium and distilled before use. Polyethylene glycol 
(FLUKA, 1 500 g/mol and 10 000 g/mol) was azeotropically distilled from toluene and dried 
under vacuum. Krazol® LBH-P 3000 (SARTOMER, 3 000 g/mol) was dried over molecular 
sieves then over phosphorus oxide before use. 
 
Characterization of the polymers : 
 
SEC analyses. The number-average and weight-average molar masses (Mn and Mw, 
respectively) and molar mass distributions (Mw/Mn) of the polymer samples were determined 
by size exclusion chromatography (SEC) at 35°C with a Waters 712 WISP high-speed liquid 
chromatograph equipped with a R410 refractometer detector. Tetrahydrofuran (THF) was 
used as the eluent and the flow rate was set up at 1.0 mL/min. A SHODEX pre-column 
(polystyrene AT806M/S Mw = 50 000 000 g/mol) and two STYRAGEL columns (HR1, 100-5 
000 g/mol and HR 4E, 50-100 000 g/mol) were used. Calibrations were performed using 
polystyrene standards (400 – 100 000 g/mol). 
 
NMR analyses. 1H NMR Spectra were recorded in CDCl3 or C6D6 on BRUKER Avance 300, 
400 and 500 MHz spectrometers at room temperature and 1H chemical shifts are reported in 
ppm relative to Me4Si as an external standard. 1H measurements were used to determine the 
monomer conversion, the NMR degree of polymerization (DPNMR), and the end group 
fidelity. Monomer conversion was determined from the relative intensities of the OCH signals 
for the monomer (multiplet at 3.66 ppm) and polymer (multiplet at 5.32 ppm). DPNMR was 
determined from the relative intensities of the OCH signals for polymer (multiplet at 5.32 
ppm) and the terminal CHOH signal (multiplet at 4.31 ppm). The end group fidelity was 
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determined from the relative intensities of the pentyl-ester moiety (triplet at 0.79 ppm for the 
methyl) and the terminal CHOH signal.  
 
MALDI-TOF MS analyses. MALDI-TOF-MS analyses were performed on a MALDI 
MicroMX from Waters equipped with a 337 nm nitrogen laser. An accelerating voltage of 20 
kV was applied. Mass spectra of 1000 shots were accumulated. The polymer sample was 
dissolved in CH2Cl2 at a concentration of 1 mg/mL. The cationization agent used was NaI 
dissolved in MeOH at a concentration of 10 mg/mL. The matrix used was dithranol and was 
dissolved in CH2Cl2 at a concentration of 10 mg/mL. Solutions of matrix, salt, and polymer 
were mixed in a volume ratio of 3:1:1 respectively. The mixed solution was hand-spotted on a 
stainless steel MALDI target and left to dry. The spectrum was recorded in the reflectron 
mode. Baseline corrections and data analyses were performed using MassLynx version 4.1 
and Polymerix Software, Sierra Analytics, Version 2.0.0. 
 
Differential scanning calorimetry (DSC). The thermal properties of the polymers were 
measured on a NETZCH DSC 204 system, under a nitrogen atmosphere at heating and 
cooling rates of 10°C.min–1. The Tm and Tg values were extracted from the second heating 
curves. 
Methods 
Typical Homo-Polymerization Procedure : 
 
AMS: β-Butyrolactone (β-BL) (200 µL, 2.5 mmol, 40 equiv.) was dissolved in deuterated 
benzene (0.3 mL, [β-BL]0 = 8 mol/L). The initiator, n-pentanol (6.0 µl,  0.06 mmol, 1 equiv.), 
and trifluoromethane sulfonic acid (HOTf) (12 µL, 0.8 mmol, 3 equiv.), were successively 
added. The reaction mixture was stirred at 30°C for 1h30 until the complete consumption of 
β-BL, as determined by 1H NMR spectroscopy. An excess of diisopropylethylamine is added 
to neutralize the catalyst, and the solvent is evaporated under vacuum. The polymer was then 
dissolved in a minimum of dichloromethane and precipitated in cold methanol, then filtered 
and dried under vacuum. 
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1H NMR (C6D6, 300 MHz) : 5.32 (m, 1H x 42, n OCH), 4.31 (m, 1H, CHOH), 3.97 (m, 
C4H9CH2O), 2.44 (m, 1H x 42, n COCH2), 2.26 (m, 1H x 42, n COCH2), 1.12 (m, 3H x 42, 
CH3CHO),  0.79 (t, 3H, J = 6.3 Hz, CH3) ppm. 
SEC (THF) : Mn ~ 3700 g/mol (équivalents PS), Ð ~ 1.16. 
Mn théo = 3528 g/mol 
 
HOTf : β-Butyrolactone (β-BL) (200 µL, 2.5 mmol, 40 equiv.) was dissolved in deuterated 
benzene (0.6 mL, [β-BL]0 = 4 mol/L). The initiator, n-pentanol (6.6 µl,  0.06 mmol, 1 equiv.), 
and trifluoromethane sulfonic acid (HOTf) (5.4 µL, 0.06 mmol, 1 equiv.), were successively 
added. The reaction mixture was stirred at 30°C for 2 h. untill the complete consumption of β-
BL, as determined by 1H NMR spectroscopy. An excess of diisopropylethylamine is added to 
neutralize the catalyst, and the solvent is evaporated under vacuum. The polymer was then 
dissolved in a minimum of dichloromethane and precipitated in cold methanol, then filtered 
and dried under vacuum.  
Conversion: >96%, Rendement: 90 %.  
1H NMR (C6D6, 300 MHz) : 5.32 (m, 1H x 42, n OCH), 4.31 (m, 1H, CHOH), 3.97 (m, 
C4H9CH2O), 2.44 (m, 1H x 42, n COCH2), 2.26 (m, 1H x 42, n COCH2), 1.12 (m, 3H x 42, 
CH3CHO),  0.79 (t, 3H, J = 6.3 Hz, CH3) ppm. 
SEC (THF) : Mn ~ 3813 g/mol (équivalents PS), Ð ~ 1.12. 
Mn théo = 3528 g/mol 
 
Typical block Co-Polymerization Procedure β-BL / ε-CL: 
Synthesis of diblock copolymer PBL-b-PCL: β–BL (200 µL, 2.5 mmol, 20 equiv.) was 
dissolved in C6D6 ( 0.6 mL, [β–BL]0= 4 mol/L). The initiator, n–pentanol (14 µl, 0.13 mmol, 
1 equiv.), and HOTf (11 µL, 0.13 mmol, 1 equiv.), were successively added. The reaction 
mixture was stirred at 30°C for 30 min. After the complete consumption of β–butyrolactone, 
as monitored by 1H NMR spectroscopy, ε–CL (260 µL, 2.5 mmol, 20 equiv.) was added. The 
reaction mixture was stirred at 30°C for 30 min (till the complete consumption of ε–CL). An 
excess of diisopropylethylamine was added to neutralize the catalyst, and the solvent was 
evaporated under vacuum. The polymer was dissolved in a minimum of dichloromethane, 
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precipitated in cold methanol, then filtered and dried under vacuum.  
Conversion: > 96 %, Yield: 90 %.  
1H NMR (CDCl3, 300 MHz) : 5.23 (m, 1H x 18, n OCH), 4.05 (t, 2H x 47, J = 6.6 Hz, n 
OCH2), 3.63 (t, 2H, J = 6.3 Hz, HOCH2), 2.58 (m, 1H x 18, n COCH2), 2.48 (m, 1H x 18, n 
COCH2), 2.29 (t, 2H x 47, J = 7.8 Hz, n COCH2), 1.63 (m, 4H x 47 + 4H, CH2), 1.37 (m, 2H 
x 47+2H, CH2), 1.27 (m, 3H x 18, CH3CHO),  0.89 (t, 3H, J = 7.8 Hz, CH3);  
13C NMR (CDCl3, 75 MHz) : 173.3 (s, 1C x 20, -CO-), 169.1 and 169.0 (2 s, 1C x 20, -CO-), 
67.5 (s, 1C x 20 –CHO-), 64.0 (s, 1C x 20, -CO(CH2)4CH2O-), 40.5 (m, 1C x 20, -
COCH2CH-), 34.0 (s, 1C x 20, -COCH2(CH2)4O-), 28.2, 25.4, 24.5 (3 s, 3C x 20, -
COCH2(CH2)3CH2O-), 19.7 (s, 1C x 20, COCH2CH(CH3)-). 
SEC (THF) : Mn ~ 6 670 g/mol (équivalents PS), Ð ~ 1.21. 
 
Synthesis of triblock copolymer PCL-b-PBL-b-PCL: β–BL (280 µL, 3.4 mmol, 120 equiv.) 
was dissolved in C6D6 ( 0.9 mL, [β–BL]0= 4 mol/L). The initiator, 1,4-butanediol (2.5 µl, 0.03 
mmol, 1 equiv.), and HOTf (6 µL, 0.06 mmol, 2 equiv.), were successively added. The 
reaction mixture was stirred at 30°C for 4 hours. After the complete consumption of β–
butyrolactone, as monitored by 1H NMR spectroscopy, ε–CL (480 µL, 160 equiv.) was added. 
The reaction mixture was stirred at 30°C for 5 hours (till the complete consumption of ε–CL). 
An excess of diisopropylethylamine was added to neutralize the catalyst, and the solvent was 
evaporated under vacuum. The polymer was dissolved in a minimum of dichloromethane, 
precipitated in cold methanol, then filtered and dried under vacuum.  
Conversion: > 96 %, Yield: 90 %.  
1H NMR (CDCl3, 300 MHz) : 5.23 (m, 1H x 120, n OCH), 4.05 (t, 2H x 163 + 4H , J = 6.6 
Hz, n OCH2), 3.65 (t, 4H, J = 6.3 Hz, HOCH2), 2.58 (m, 1H x 120, n COCH2), 2.48 (m, 1H x 
120, n COCH2), 2.30 (t, 2H x 163, J = 7.8 Hz, n COCH2), 1.63 (m, 4H x 163 + 4H, CH2), 
1.37 (m, 2H x 163, CH2), 1.27 (m, 3H x 120, CH3CHO). 
SEC (THF) : Mn ~ 28 700 g/mol (équivalents PS), Ð ~ 1.46. 
 
Synthesis of pentablock copolymer PCL-b-PBL-b-PEG-b-PBL-b-PCL: β–BL (160 µL, 
2.0 mmol, 60 equiv.) was dissolved in C6D6 ( 0.5 mL, [β–BL]0= 4 mol/L). The macroinitiator, 
poly(ethylene)glycol (Mn = 1 500 g/mol) (50 mg, 0.03 mmol, 1 equiv.), and HOTf (6 µL, 0.06 
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mmol, 2 equiv.), were successively added. The reaction mixture was stirred at 30°C for 1.5 
hours. After the complete consumption of β–butyrolactone, as monitored by 1H NMR 
spectroscopy, ε–CL (211 µL, 60 equiv.) was added. The reaction mixture was stirred at 30°C 
for 2.5 hours (till the complete consumption of ε–CL). An excess of diisopropylethylamine 
was added to neutralize the catalyst, and the solvent was evaporated under vacuum. The 
polymer was dissolved in a minimum of dichloromethane, precipitated in cold methanol, then 
filtered and dried under vacuum.  
Conversion: > 96 %, Yield: 90 %.  
1H NMR(CDCl3, 300 MHz) : 5.23 (m, 1H x 60, n OCH), 4.20 (m, 4H, -O(CH2)2O-), 4.05 (t, 
2H x 60, J = 6.6 Hz, n OCH2), 3.63 (t, 4H, J = 6.3 Hz, HOCH2), 3.62 (m, 2H x 140, n -
O(CH2)2O-), 2.58 (m, 1H x 60, n COCH2), 2.48 (m, 1H x 60, n COCH2), 2.29 (t, 2H x 60, J = 
7.8 Hz, n COCH2), 1.63 (m, 4H x 60, CH2), 1.37 (m, 2H x 60, CH2), 1.27 (m, 3H x 60, 
CH3CHO).  
13C NMR (CDCl3, 75 MHz) : 173.9 (s, 1C x 60, -CO-), 169.6 and 169.5 (2 s, 1C x 60, -CO-), 
70.8 (s, 1C x 60 –CHO-), 67.9 (m, 2C, -O(CH2)2O- PEG), 64.5 (s, 1C x 60, -CO(CH2)4CH2O-
), 41.1 (m, 1C x 60, -COCH2CH-), 34.4 (s, 1C x 60, -COCH2(CH2)4O-), 28.7; 25.8, 24.9 (3 s, 
3C x 60, -COCH2(CH2)3CH2O-), 20.1 (s, 1C x 60, COCH2CH(CH3)-). 
 SEC (THF) : Mn ~ 9 900 g/mol (équivalents PS), Ð ~ 1.46. 
 
Synthesis of pentablock copolymer PCL-b-PBL-b-Krazol®LBH-b-PBL-b-PCL: β–BL 
(330 µL, 4.04 mmol, 60 equiv.) was dissolved in C6D6 (1.0 mL, [β-BL]0 = 4 mol/L). The 
macroinitiator Krazol® LBH3000 (Mn ~5 570 g/mol; Đ= 1.11) (213 mg, 0.07 mmol, 1 equiv.), 
and HOTf (12 µL, 0.14 mmol, 2 equiv.), were successively added. The reaction mixture was 
stirred at 30°C for 1.5 hours. After the complete consumption of β–butyrolactone, as 
monitored by 1H NMR spectroscopy, ε–CL (430 µL, 60 equiv.) was added. The reaction 
mixture was stirred at 30°C for 2.5 hours (till the complete consumption of ε–CL). An excess 
of diisopropylethylamine was added to neutralize the catalyst, and the solvent was evaporated 
under vacuum. The polymer was dissolved in a minimum of dichloromethane, precipitated in 
cold methanol, then filtered and dried under vacuum.  
Conversion: > 96 %, Yield: 90 %.  
1H NMR (CDCl3, 300 MHz) : 5.38-5.28 (m, 80 H PBD, 1H x 60, n OCH), 4.93 (m, 80 H, 
Chapitre 2 - (Co)polymérisation par ouverture de cycle de la β-butyrolactone catalysée par 
l’acide trifluorométhanesulfonique 
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PBD), 4.05 (t, 2H x 60, J = 6.6 Hz, n OCH2), 3.65 (t, 4H, J = 6.3 Hz, HOCH2), 2.58 (m, 1H x 
60, n COCH2), 2.48 (m, 1H x 60, n COCH2), 2.30 (t, 2H x 60, J = 7.8 Hz, n COCH2), 2.12 (m, 
136 H, PBD), 1.63 (m, 4H x 60 + 4H, CH2 + 95 H PBD), 1.37 (m, 2H x 60+2H, CH2), 1;27 
(m, 3H x 60, CH3CHO). 
SEC (THF) : Mn ~ 16 790 g/mol (équivalents PS), Ð ~ 1 ;40. 
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I Acides phosphoriques: Présentation et Utilisation en ROP 
I.1 En synthèse organique  
Dans les deux premiers chapitres de ce manuscrit, nous avons mis en évidence 
l’activité des acides sulfoniques, tels que l’AMS et l’HOTf, dans la ROP d’esters et 
carbonates cycliques suivant un mode d’action bifonctionnel. Cette propriété a été rarement 
décrite pour ces acides qui sont pourtant largement utilisés en catalyse. En 2004, les groupes 
d’Akiyama96 et Terada97 ont décrit indépendamment un nouveau système d’activation 
d’électrophile par des acides phosphoriques synthétisés à partir de BINOLs chiraux. Habillés 
d’une copule chirale, ces acides peuvent activer par liaisons hydrogène différents substrats 
dans un environnement pouvant parfois induire une transformation énantiosélective de type 
Mannich,98 Strecker,99  Friedel-Craft.100 Un exemple décrit par Goodman et al illustre le mode 
d’action des acides phosphoriques dérivés du BINOL pour la réaction de Strecker sur une 
benzylimine (Schéma 3.1).99a
 
Les groupements X sur le squelette BINOL augmentent 
l’encombrement autour du centre actif et permettent une meilleure énantiodifférenciation. 
                                                 
96
 (a) T. Akiyama, J. Itoh, K. Yokota, K. Fuchibe, Angew. Chem., 2004, 116, 1592-1594; (b) Angew. 
Chem. Int. Ed., 2004, 43, 1566-1568. 
97
 D. Uragachi, M. Terada, J. Am. Chem. Soc., 2004, 126, 5356-5357. 
98
 (a) T. Akiyama, J. Itoh, K. Yokona, K. Fuchibe Angew. Chem. Int. Ed., 2004, 43, 1566-1568. (b) M. 
Yamanaka, J. Itoh, K. Fuchibe, T. Akiyama J. Am. Chem. Soc., 2007, 129, 6756-6764. 
99
 (a) M. Rueping, E. Sugiono, C. Azap Angew. Chem. Int. Ed., 2006, 45, 2617-2619. (b) M. Rueping, 
E. Sugiono, S. A. Moreth Adv. Synth. Cat., 2007, 349, 759-764. 
100
 (a) Q. Khang, X.-J. Zheng, S.-L. You Chem.-Eur. J., 2008, 14, 3539-3542. (b) Y.-F. Sheng, Q. Gu, 
A.-J. Zhang, S.-L. You J. Org. Chem., 2009, 74, 6899-6901. 
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Schéma 3.1 : Réaction de Strecker stéréosélective catalysée par un acide phosphorique chiral 
 
L’étude suggère que la réaction passe par un état de transition dans lequel le catalyseur 
active simultanément l’imine et une forme tautomère de l’acide cyanhydrique. Cette 
activation exacerbe d’une part l’électrophilie du carbone de l’imine et la nucléophilie du 
carbone de l’acide. Le groupement benzyle de l’imine est alors orienté dans la position la plus 
stériquement favorable et impose la face d’attaque au carbone nucléophile. Le proton acide du 
catalyseur est transféré sur le substrat et l’oxygène du phosphoryle récupère le proton du 
nucléophile. L’acide phosphorique joue le rôle de navette à protons. Ce mode d’action est 
identique à celui proposé pour les acides sulfoniques et nous positionnons ainsi les acides 
phosphoriques comme des candidats sérieux pour la ROP de l’ε-caprolactone. 
I.2 En ROP : enjeux et intérêt 
L’utilisation de ces acides en ROP d’esters cycliques paraît d’autant plus attrayante 
que l’art antérieur est quasiment vierge. Un seul exemple est décrit pour la  polymérisation de 
l’ε-CL catalysée par l’acide orthophosphorique H3PO4 (pKa = 2,1) sans solvant à 130°C 
pendant plusieurs heures. Les polymères obtenus sont de faibles masses, inférieures à 3 000 
g/mol.101 La flexibilité autour de l’atome de phosphore est assez large et laisse envisager une 
diversité fonctionnelle importante pour augmenter l’acidité et à fortiori l’activité. De plus, ces 
acides présentent un intérêt supplémentaire : en version chirale, ils pourraient être exploités 
dans l’optique d’une polymérisation stéréocontrôlée de monomères chiraux.  
                                                 
101
 R. C. Wasson, Solvay Interox Ltd WO9518170, 1995. 
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Dans un premier temps, nous avons voulu étudier le comportement de deux acides 
phosphoriques aux squelettes simples et aux acidités différentes dans la ROP de l’ε-CL. 
II Etude d’un modèle simple dans la ROP de l’ε-CL : DPP/DPPTf 
Pour espérer récupérer une meilleure activité que celle de l’acide orthophosphorique, 
nous avons identifié des acides phosphoriques plus forts, possédant des groupements phényls 
électroattracteurs sur les atomes d’oxygènes (Figure 3.1). Le premier acide phosphorique DPP 
est commercial, son pKa est proche de 1. Le deuxième DPPTf, plus acide, est obtenu par 
substitution nucléophile du trifluorométhanesulfonamide (TfNH2) sur le 
diphénylphosphochloridate.  
 
Figure 3.1 : Acides phosphorique (DPP) et phosphoramidique (DPPTf) identifiés pour la ROP de l’ε-
CL 
 
Dans un premier temps, l’activité des deux acides est évaluée dans la ROP de l’ε-
caprolactone dans des conditions douces. Les premières études ont été effectuées au 
laboratoire à la fin de la thèse de Damien Delcroix.102 
II.1 Activités comparées des deux acides phosphoriques dans la ROP de l’ε-
caprolactone 
L’activité du DPP et DPPTf a été étudiée séparément dans la ROP de l’ε-caprolactone 
pour différentes valeurs du rapport monomère sur amorceur (10-80) (Schéma 3.2). Les 
                                                 
102
 Thèse D. Delcroix, Catalyse organique de polymérisation d’hétérocycles : application à la synthèse 
de modifiants polymères biodégradables, 2011, Université Paul Sabatier. 
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polymérisations ont été réalisées dans le toluène à 30°C, en présence d’un équivalent d’acide 
par amorceur, le n-pentanol, à une concentration en ε-CL de 0,9 mol/L. 
 
Schéma 3.2 : Polymérisation de l’ε-CL catalysée par DPP ou DPPTf 
 
II.1.a Activité du DPP dans la ROP de l’ε-caprolactone 
Tableau 3.1: Variations des degrés de polymérisation pour le DPP dans la ROP de l’ε-CL 
entrées [ε-CL]0/[ROH]0a temps (h) 
Mnb 
(g/mol) 
Mn théoc 
(g/mol) 
Đb 
1 10 1 1 190 1 230 1,15 
2 20 2 1 990 2 370 1,11 
3 40 4 4 320 4 650 1,09 
4 80 9 5 900 9 210 1,07 
a[ε-CL]0 = 0,9 mol/l dans le toluene à 30°C; [DPP]0/[ROH]0 = 1 ; b Déterminées par SEC dans le THF 
avec des standards PS et application d’un facteur de correction 0,56 ;103 c Mn théo = ([CL]0/[ROH]0) * 
MCL (114)+ MPentOH (88). 
 
Les valeurs expérimentales des masses molaires dévient par rapport aux masses 
théoriques pour des rapports molaires monomère sur amorceur supérieurs à 40 équivalents. 
Par exemple, pour un degré de polymérisation de 80, la masse expérimentale est de 5 900 
g/mol au lieu des 9 210 g/mol attendus. Cette déviation est observée pour l’AMS mais à des 
M/I plus élevés, à partir de 100. Les polymérisations semblent donc être bien contrôlées 
jusqu’à un DP de 40 (Figure 3.2 a) avec des masses molaires de 4 300 g/mol et une faible 
dispersité (Đ = 1,09). Pour cet exemple, le degré de polymérisation DPSEC augmente 
linéairement avec la conversion en monomère (Figure 3.2, b), ce qui montre que la 
propagation par ouverture de cycle est favorisée par rapport aux transferts de chaînes. 
                                                 
103
 M. Save, M. Schappacher, A. Soum, Macromol. Chem. Phys., 2002, 203, 889-899. 
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Figure 3.2 : a) Evolution de la masse molaire en fonction du rapport monomère sur amorceur, en 
présence de DPP ; (b) [ε-CL]0/[DPP]/[n-PentOH]0 = 40/1/1, [ε-CL]0 = 0,9 mol/L, toluène, 30°C  
 
Comme mentionné dans les chapitres précédents, le contrôle de la polymérisation peut 
être évalué par l’évolution de la masse molaire du polymère mais aussi par la valeur de 
l’intégrale du signal en RMN 1H correspondant au bout de chaîne, dans ce cas –CH2OH, en 
calibrant le signal correspondant à l’autre extrémité de la chaîne. Dans le cas idéal où toutes 
les chaînes de polymères sont amorcées au pentanol, la valeur de l’intégrale sera de 2,00 avec 
un méthyl terminal de l’extrémité pentanoate calibré à 3,00. Pour les DP 10 à 40, cette valeur 
à conversion totale passe respectivement de 2,03 à 2,18, preuve d’un bon contrôle de la 
polymérisation. Pour un DP plus élevé, de 80, cette valeur dévie significativement atteignant 
la valeur de 3,98 (Figure 3.3). 
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Figure 3.3 : Spectres RMN 1H de poly(ε-caprolactone) avec [ε-CL]0/[DPP]/[n-PentOH]0 : A) 10/1/1 ; 
B) 80/1/1 
 
Cette hausse de l’intégrale implique que le nombre total de chaînes amorcées est 
supérieur au nombre de chaînes amorcées au pentanol, en accord avec les masses molaires 
obtenues inférieures à celles attendues. Ceci résulte de la présence d’une population 
secondaire aux extrémités de chaînes différentes. L’analyse MALDI-TOF-MS permet de 
caractériser précisément les populations présentes dans le milieu. 
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M = 88 (Mn-PentOH) + n*114 (MCL) + 23 (MNa+)
M = n*114 (MCL) + 23 (MNa+) + 18 (MH2O)
 
Figure 3.4 : Spectre MALDI-TOF-MS d’un PCL ([ε-CL]0/[DPP]/[n-PentOH]0 = 80/1/1) 
 
Le spectre montre la présence d’une population principale attendue de polymères aux 
masses molaires de formule M = 88 (Mn-PentOH) + n*114 (MCL) + 23 (MNa+), issue de 
l’amorçage au pentanol. Une autre population est détectée pour des masses de formule M = 
n*114 (MCL) + 23 (MNa+) + 18 (MH2O) pouvant correspondre soit à un amorçage à l’eau, soit à 
un autoamorçage du monomère via un mécanisme ACE (comme déjà mentionné dans le 
chapitre 1 pour la ROP du TMC catalysée par l’AMS). L’amorçage par des résidus protiques 
(eau, hydroxyacides) contenus dans le monomère peut prendre de l’importance avec 
l’augmentation du M/I. Après séchage sur hydrure de calcium et distillation, la qualité de l’ε-
CL est contrôlée par RMN 1H et la présence d’eau par Karl-Fischer. A la résolution du 
spectromètre RMN (300 MHz), aucun résidu protique n’est détecté et les polymérisations ne 
sont réalisées que pour un taux d’eau inférieur à 50 ppm. Le solvant est également contrôlé et 
la teneur en eau ne dépasse jamais 10 ppm. Un amorçage à l’eau ou par des résidus protiques 
est donc peu probable dans des proportions aussi élevées que 50% de l’amorçage total, 
comme pour le DP 80. Comme on l’a vu dans le premier chapitre, l’autoamorçage et la 
propagation par mécanisme ACE produit des chaînes de polymères supplémentaires (Schéma 
3.3). Après neutralisation et hydrolyse, ces chaînes ont des extrémités acide carboxylique et 
alcool ce qui serait cohérent avec l’augmentation de l’intégrale -CH2OH.  
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Schéma 3.3 : Polymérisation de l’ε-CL par mécanisme ACE, catalysée par DPP 
 
Pour éviter que cette population ne se forme, des essais avec ajouts successifs de 
monomère (deux fois 40 équivalents) et en addition continu (M/I instantané maintenu en-
dessous de 10) ont été réalisés. Les Mn et intégrales des signaux correspondants aux bouts de 
chaîne (déterminées par RMN 1H) sont reportées dans le tableau 3.2. 
 
 Tableau 3.2: Essais en alimentation séquentielle double et en continu du monomère 
Méthode d’ajout temps (h)a Mnb Đb ∫CH2OH 
80/1/1 Alimentation 
simple 
9h 5 900 1,07 3,98 
80/1/1 Alimentation 
double 
9h 8 100 1,08 2,86 
80/1/1 Continu 10h 6 800 1,06 2,72 
  aDéterminé par RMN 1H ; b Déterminées par SEC THF Mn théo = 9 210 g/mol 
 
Les masses obtenues dans les expériences en alimentation double et en continu du 
monomère sont plus proches de la masse théorique qu’en présence d’une alimentation simple. 
Cependant, elles sont encore loin de la masse attendue et les intégrales du bout de chaîne vont 
également dans ce sens, en se rapprochant de 2,00 tout en restant élevées. Les ajouts 
successifs permettent d’obtenir des plus hautes masses que l’ajout continu. L’amélioration du 
contrôle de la polymérisation avec ces deux ajouts suggère que la deuxième population 
proviendrait d’un mécanisme ACE plutôt que de l’amorçage à l’eau. En effet, si la deuxième 
population provenait d’un amorçage à l’eau résiduelle contenue dans le monomère, la façon 
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d’ajouter le monomère ne devrait pas avoir d’influence sur le contrôle de la polymérisation 
(Mn et intégrale -CH2OH). 
Le diphénylphosphate possède une activité intéressante pour la ROP de l’ε-CL mais il 
nécessite de travailler dans des conditions adaptées pour pouvoir préparer des polymères de 
masses molaires moyennes autour de 8 000 g/mol. Il est à noter qu’en parallèle de cette étude, 
Kakuchi et al. ont décrit la ROP de l’ε-CL catalysée par DPP dans des conditions de 
polymérisation proches des nôtres en termes d’activité et de contrôle (< Mn = 11 000g/mol ; Đ 
< 1,1).104 
Nous avons ensuite étudié l’activité de DPPTf dans la ROP de l’ε-caprolactone. En 
synthèse organique, le passage de l’acide phosphorique au phosphoramide correspondant 
permet dans de nombreux cas un gain significatif d’activité.105 Rueping et al. ont par exemple 
décrit la cyclisation de Nazarov (Figure 3.4) catalysée par des acides phosphoriques et leurs 
dérivés N-triflylphosphoramides (X=O, Y=NSO2CF3).106 De manière générale, 
l’incorporation d’un groupement N-triflyl fortement électroattracteur diminue de quelques 
unités le pKa d’un composé.107 
 
Figure 3.4 : Cyclisation de Nazarov : Gain d’activité avec le N-triflylphosphoramide  
 
                                                 
104
 K. Makiguchi, T. Satoh, T. Kakuchi, Macromolecules, 2011, 44, 1999-2005. 
105
 (a) D. Nakashima, H. Yamamoto, J. Am. Chem. Soc., 2006, 128, 9626; (b) M. Rueping, W. 
Ieawsuwan, A. P. Antonchick, B. J. Nachtsheim, Angew. Chem., Int. Ed., 2007, 46, 2097. 
106
 M. Rueping, W. Ieawsuwan, A. P. Antonchick, B. J. Nachtsheim Angew. Chem. Int. Ed., 2007, 46, 
2097-2100. 
107
 M. Rueping, B. J. Nachtsheim, R. M. Koenigs, W. Ieawsuwan Chem.-Eur. J., 2010, 16, 13116-
13126. 
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La réaction nécessite ainsi respectivement quelques heures à 60°C pour les acides 
phosphoriques et quelques minutes à 0°C pour ce phosphoramide, reflétant un gain d’activité 
conséquent. La synthèse de ces dérivés N-triflylphosphoramides est fréquemment décrite dans 
l’art antérieur.107 Nous avons donc envisagé d’utiliser le diphénoxy-N-triflylphosphoramide 
(mode opératoire reporté dans la partie expérimentale) afin d’augmenter l’activité dans la 
ROP de l’ε-CL. L'acide phosphoramidique DPPTf peut être considéré comme un système 
intermédiaire entre l'acide phosphorique DPP et le bistriflamide Tf2NH, qui a récemment été 
utilisé pour promouvoir la ROP de la δ-valérolactone et de l’ε-caprolactone.108 Nous avons été 
particulièrement attentifs à la comparaison du contrôle de polymérisation avec le DPP et aux 
avantages présentés par cette modulation de structure.  
 
II.1.b Activité du DPPTf dans la ROP de l’ε-caprolactone 
Afin d’évaluer le comportement de DPPTf par rapport à DPP, nous avons également 
fait varier le rapport monomère sur amorceur de 10 à 80 tout en gardant un rapport catalyseur 
sur amorceur égal à un (Tableau 3.3). 
 
Tableau 3.3 : Variation des degrés de polymérisation pour DPPTf 
entrées [ε-CL]0/[ROH]0a temps (h) 
Mnb 
(g/mol) 
Mn théoc 
(g/mol) 
Đb 
1 10 0,3 1 200 1 230 1,14 
2 20 0,75 2 230 2 370 1,07 
3 40 1,5 4 600 4 650 1,06 
4 80 5,5 8 000 9 210 1,07 
a
 Rapports molaires, [ε-CL]0 = 0,9 mol/L dans le toluène à 30°C; [DPPTf]0/[ROH]0 = 1 ; b Déterminées 
par SEC dans le THF avec des standards PS et application d’un facteur de correction 0,56 ; c Mn théo = 
([ε-CL]0/[ROH]0) * MCL (114)+ Mn-PentOH (88). 
 
                                                 
108(a) R. Kakuchi, Y. Tsuji, K. Chiba, K. Fuchise, R. Sakai, T. Satoh, T. Kakuchi, Macromolecules, 
2010, 43, 7090-7094 ; (b) M.Oshimura, T.Tang, A. Takasu, J. Polym. Sci., Part A: Polym. Chem., 
2011, 49, 1210-1218. 
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80 équivalents d’ε-CL sont polymérisés en 5,5 h (en comparaison à 9 h avec DPP) 
tout en gardant un bon contrôle de polymérisation. En effet la valeur de la masse molaire 
expérimentale de PCL déterminée par SEC est proche de celle visée (entrée 4, tableau 
3.3) avec une dispersité étroite (Đ = 1,07). Avec cet acide, les valeurs des Mn varient 
quasi linéairement avec le rapport initial monomère sur amorceur, un meilleur contrôle 
est obtenu par rapport à DPP (Figure 3.5). 
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Figure 3.5 :▲ dispersité (Đ), ♦ masses obtenues avec le DPPTf et   avec le DPP 
 
Ce meilleur contrôle est d’ailleurs reflété par le spectre RMN 1H d’un DP 80. La valeur 
de l’intégrale du bout de chaîne –CH2OH, avec un méthyl terminal calibré à 3,00, est égale à 
2,29 par rapport à 3,68 pour le DPP (Figure 3.6). 
b
c a
 
Figure 3.6 : Spectre RMN 1H de PCL avec [ε-CL]0/[DPPTf]/[n-PentOH]0 : 80/1/1 
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Une seconde population d’extrémité acide carboxylique est cependant toujours présente 
d’après l’analyse MALDI-TOF-MS (Figure 3.7). 
 
 
Figure 3.7 : Spectre MALDI-TOF-MS d’un PCL ([ε-CL]0/[DPPTf]/[n-PentOH]0 = 80/1/1) 
 
Un suivi cinétique est réalisé pour la polymérisation de 40 équivalents d’ε-CL dans le 
toluène à 30°C avec un équivalent de pentanol. Comme pour le DPP, le degré de 
polymérisation DPSEC augmente linéairement avec la conversion en monomère ce qui montre 
que la propagation par ouverture de cycle est favorisée par rapport aux transferts de chaînes. 
Le tracé de ln([ε-CL]0/[ε-CL]t) en fonction du temps présente une légère déviation par rapport 
au premier ordre pour des conversions en monomère avancées (supérieures à 85 %) (Figure 
3.8). Cette observation a déjà été faite par Kubisa et al. dans la ROP de l’ε-CL catalysée par 
les acides sulfoniques.109 Cette déviation peut être attribuée à la différence de basicité entre le 
monomère et la chaîne polyester formé. 
                                                 
109
 (a) M. Basko, P. Kubisa, J. Polym. Sci.: Part A: Polym. Chem., 2006, 44, 7071-7081; (b) M. Basko, 
P. Kubisa, J. Polym. Sci.: Part A: Polym. Chem., 2007, 45, 3090-3097; (c) M. Basko, P. Kubisa, J. 
Polym. Sci.: Part A: Polym. Chem., 2008, 46, 7919-7923; (d) M. Basko, P. Kubisa, J. Polym. Sci.: 
Part A: Polym. Chem., 2010, 48, 265. 
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(a) (b)
 
Figure 3.8 : a) Mn = f(conv.) pour M/I = 40 ; b) Courbe semi-logarithmique de la conversion en 
monomère en fonction du temps 
 
D’après l’ensemble des résultats, il est clair que le phosphoramide DPPTf surpasse 
l’acide phosphorique DPP tant en termes d’activité que de contrôle de polymérisation. 
L’activité de ces acides est ensuite comparée avec l’ensemble des acides de Brönsted étudiés 
jusqu’à maintenant dans la ROP de l’ε-CL. 
 
II.1.c Activité et comparaison des acides de Brönsted étudiés dans la ROP de l’ε-CL 
Les activités des DPP et DPPTf ont été comparées avec les acides sulfoniques (HOTf et 
AMS) et le chlorure d’hydrogène (HCl) dans la ROP de 40 équivalents d’ε-CL en présence 
d’un équivalent de pentanol dans le toluène à 30°C (Tableau 3.4). 
 
Tableau 3.4 : Comparaison de l’activité des acides de Brönsted dans la ROP de l’ε-CL 
Catalyseur pKa temps (h)a Mnb Đb 
DPPTf ~ -2 1,5 4 200 1,09 
DPP ~ 1 3,5 4 300 1,07 
AMS -2 1,5 4 300 1,07 
HOTf -14 1,5 4 500 1,15 
HCl -8 19 3 500 1,22 
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[ε–CL]0/[Cata]/[n–PentOH]0 = 40/1/1, [ε–CL]0 = 0,9 mol/l, toluène, 30°C ; a Déterminée par 
RMN 1H ; b Déterminées par SEC dans le THF en équivalents PS avec application d’un facteur de 
correction de 0,56. Mn théo = 4 648 g/mol. 
 
En termes d’activité, le DPPTf se hisse au niveau des acides sulfoniques. Le DPP, quant 
à lui, est un peu moins actif que l’AMS et HOTf, en accord avec la différence d’acidité entre 
les catalyseurs. Par contre, malgré 9 unités pKa de différence, il reste cinq fois plus actif que 
HCl. Ces résultats peuvent suggérer un mécanisme bifonctionnel similaire à celui observé 
pour les acides sulfoniques dans la ROP de l’ε-CL. Les acides phosphorique et 
phosphoramidique devraient, comme on l’attend, activer le monomère par leurs hydrogènes 
acides, mais on pourrait également envisager une interaction supplémentaire entre 
l’hydrogène de l’amorceur protique et l’oxygène de la liaison P=O pour le DPP et les 
oxygènes des liaisons P=O ou S=O pour le DPPTf. Ce type d’activation bifonctionnelle 
favoriserait la réaction de polymérisation en mettant les trois réactifs en synergie, activation 
complémentaire que serait bien incapable de faire l’acide chlorydrique avec un chlorure. De 
ce fait, nous avons sollicité l’équipe de Laurent Maron, du LCPNO, à l’INSA de Toulouse 
pour mener une étude théorique sur le mécanisme de la ROP de l’ε-CL catalysée par les 
acides phosphoriques.  
II.2 Etude du mode d’action de DPP et DPPTf dans la ROP de l’ε-CL par la théorie 
Les calculs sont effectués en phase gazeuse par la méthode DFT avec la fonction 
hybride B3PW91. Les étapes élémentaires étudiées sont l’addition nucléophile et l’ouverture 
de cycle (Schéma 3.5). 
 
Schéma 3.5 : Etapes élémentaires étudiées dans la ROP de l’ε-CL catalysée par le DPP ou DPPTf 
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Figure 3.9 : Profils énergétiques de l’ouverture de l’ε-caprolactone par le méthanol en présence de 
DPP et DPPTf 
II.2.a Etude de l’addition nucléophile 
Pour les deux acides phosphoriques, trois états de transition sont localisés pour la 
première étape d’addition nucléophile et de transfert d’hydrogène correspondant à TS1, TS’1 
et TS’’1 (DPP) et TS3, TS’3 et TS’’3 (DPPTf) (Figure 3.10).  
Chapitre 3 – Acides phosphoriques et dérivés dans la polymérisation par ouverture de cycle 
de lactones 
 
 
144 
O
O H
O Me
P
OO
O O
H
O
O
H
O Me
P
O
O
O
O
H
O
O
H
O Me
P
O
O
O
O
H
TS'1 TS''1
O
O H
O Me
P
ON
O
O
H
O
O
H
O Me
P
O
O
O
S
O
O
CF3N
H
S
O
O
CF3
O
O
H
O
P
O
O
O
N
H
S
O
O
CF3
Me
TS1
TS3 TS'3 TS''3
 
Figure 3.10 : Etats de transition localisés pour l’étape d’addition nucléophile du méthanol en présence 
de DPP et DPPTf 
 
Comme pour les études réalisées avec l’AMS et HOTf, l’état de transition le plus haut 
en énergie est celui correspondant à l’activation acide simple de l’ε-CL par l’acide de 
Brönsted, accompagnée de l’attaque du méthanol sur le carbone électrophile de la lactone, et 
formant un cycle tendu à 4 atomes. Ces états de transition TS’’1 et TS’’3 sont localisés à 
+40,1 kcal/mol pour le DPP et +39,8 kcal/mol pour DPPTf, états de transitions trop hauts en 
énergie pour expliquer les observations expérimentales. 
Les états de transitions TS1 / TS’1 pour DPP et TS3 / TS’3 pour DPPTf correspondent à 
une activation bifonctionnelle de l’ε-CL et du méthanol. Les états de transitions les plus bas 
en énergie TS1 et TS3 (+ 17,8 et + 20,6 kcal/mol) correspondent à l’activation du monomère 
par le proton acide de DPP ou de DPPTf associée à l’activation du méthanol par interaction 
avec l’oxygène basique de la liaison P=O. Il en résulte la formation d’un cycle à 8 atomes 
semblable à celui observé pour les acides sulfoniques. TS’1 et TS’3 présentent des niveaux 
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énergétiques un peu plus élevés, respectivement +32,1 et +24,6 kcal/mol. L’activation du 
monomère est toujours effectuée par le proton acide (-OH pour DPP et –NHTf pour DPPTf) 
mais l’activation de l’amorceur est d’une part assurée par l’oxygène portant le proton acide 
dans le cas de DPP et d’autre part par l’oxygène d’un groupement sulfoxyde de DPPTf. L’état 
de transition correspondant à TS’1 est plus haut en énergie de 10 kcal/mol par rapport à celui 
observé pour les acides sulfoniques. L’acide phosphorique étant moins fort, ceci peut 
s’expliquer par une plus faible polarisation de la liaison (O-Hacide) et donc une interaction 
moins forte avec cet oxygène. Enfin, pour comprendre la raison de la différence de niveaux 
énergétiques entre TS3 et TS’3, avec d’une part l’assistance côté phosphore et d’autre part 
celle côté soufre, une analyse de densité électronique a été réalisée sur ces deux états de 
transition. Elle révèle une charge négative plus importante sur l’oxygène porté par le 
phosphore, δOP ~ -1,12 (δOP = -1,14 dans TS3 et δOP = -1,11 dans TS’3)  par rapport à celle 
portée par le soufre, δOS ~ -0,96 (δOP = -0,94 dans TS3 et δOP = -0,99 dans TS’3). Cette charge 
atomique traduit une polarisation plus importante de la liaison P=O par rapport à la liaison 
S=O.  
 
II.2.b Etude de l’ouverture de cycle 
Concernant l’étape d’ouverture de cycle, trois états de transitions sont de nouveau 
localisés (Figure 3.11). 
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Figure 3.11 : Etats de transition localisés pour l’ouverture de cycle catalysée par DPP et DPPTf 
 
 Les états de transition TS’’2 et TS’’4 correspondent à une ouverture directe du cycle 
sans participation active de l’acide, qui reste en interaction avec le groupe méthoxy. Le site 
d’ouverture forme un cycle à 4 chaînons. Cet état de transition est ainsi localisé à un niveau 
énergétique élevé (+46,7 kcal/mol pour le DPP et +36 kcal/mol pour DPPTf). L’état TS’2 à 
+25,5 kcal/mol fait de nouveau intervenir l’oxygène du catalyseur portant l’hydrogène en 
facilitant le clivage de la liaison endocyclique C-O. Ici encore, l’acide phosphorique agit 
comme une navette à protons à travers cet état de transition à 6 chaînons, moins contraint que 
dans le cas de TS’’2. Les états de transition correspondant au mécanisme bifonctionnel sont 
une nouvelle fois localisés à des niveaux énergétiques plus bas que l’activation acide simple, 
respectivement +14,2 kcal/mol pour le DPP (TS2), +18,8 kcal/mol et +24,8 kcal/mol pour 
l’assistance côté phosphore (TS4) et soufre (TS’4) pour DPPTf. Le processus de « navette à 
protons » est plus favorable en faisant intervenir l’oxygène lié au phosphore plutôt que celui 
lié au soufre, comme pour l’attaque nucléophile.  
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Cette étude théorique a permis de mettre en évidence des profils énergétiques de basses 
énergies correspondants à une association bifonctionnelle ce qui semble cohérent avec l’étude 
expérimentale. De plus, la modulation structurale de la fonction acide phosphorique vers une 
fonction phosphoramide a permis de moduler la réactivité du catalyseur acide et d’accéder à 
des PCL de masses molaires allant jusqu’à 8 000 g/mol avec de faibles dispersités (Đ < 1,1). 
II.3 Optimisation des conditions de polymérisation de l’ε-caprolactone catalysée par 
DPPTf 
Dans le but d’améliorer le contrôle de la polymérisation pour des rapports molaires 
monomère sur amorceur supérieurs à 80 (Mn > 9 000 g/mol), nous avons ensuite étudié 
l’influence des conditions de polymérisation : concentration en monomère, charge catalytique 
en DPPTf et température de polymérisation (Tableau 3.5). L'augmentation du rapport molaire 
catalyseur sur amorceur de 1 à 3 n'a pas affecté le contrôle de la polymérisation de l’ε-CL 
(valeurs Mn exp et Đ identiques), mais a réduit significativement le temps de la réaction de 5,5 
h à seulement 1,5 h (entrées 1 et 2, tableau 3.5).  
 
Tableau 3.5 : Optimisations des conditions de polymérisations de l’ε-CL catalysée par DPPTf 
entrées 
[ε-CL]0/ 
[ROH]0 
[DPPTf]/ 
[OH] 
[ε-CL]0 
(mol/L) 
T 
(°C) 
temps
(h)a 
Mnb 
(g/mol) 
Mn théoc 
(g/mol) 
Đb 
1 80 1 0,9 30 5,5 8 000 9 210 1,07 
2 80 3 0,9 30 1,5 8 100 9 210 1,05 
3 80 1 2,7 30 5 8 900 9210 1,08 
4 80 1 2,7 60 1,75 7 600 9 210 1,19 
5 80 3 2,7 60 0,75 9 200 9210 1,10 
6 120 3 2,7 60 1,75 11 650 13 770 1,15 
7 160 3 2,7 60 2 15 100 18 330 1,22 
Polymérisation dans le toluène, ;a Temps de réaction nécessaire pour une conversion en monomère > 
98% déterminée par RMN 1H ; b Déterminées par SEC dans le THF avec des standards PS et 
application d’un facteur de correction 0,56 ; c Mn théo = ([ε-CL]0/[ROH]0) * MCL (114)+ MPentOH (88). 
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Une nette amélioration a été obtenue en augmentant la concentration initiale du 
monomère de 0,9 à 2,7 mol/L (entrées 2 et 3, tableau 3.5). La valeur du Mn (SEC) est 
augmentée et se rapproche davantage de la valeur théorique. A température ambiante, il est 
difficile de travailler à des concentrations en monomère plus élevées en raison de 
l’augmentation de la viscosité du milieu réactionnel. L’augmentation de la température du 
milieu réactionnel à 60°C a permis de contourner ce problème, ainsi avec un rapport 
catalyseur sur amorceur égal à 3, un PCL de 9 200 g/mol a été obtenu en moins d’une heure 
avec un excellent contrôle de polymérisation (Đ = 1,10) (entrée 5, tableau 3.5). 
L'augmentation de la concentration initiale en monomère, de la température de 
polymérisation et de la charge catalytique a permis de préparer des PCL de masses molaires 
plus élevées avec des faibles dispersités (Đ < 1,22) (entrées 6 et 7, tableau 3.5). 
 
Figure 3.12 : Mn SEC (application d’un facteur de correction de 0,56) en fonction du rapport 
monomère sur amorceur, en présence de DPPTf (□ : [ε-CL]0 = 2,7 mol/L, 60°C, [DPPTf]/[PentOH] = 
3 et ♦ : ε-CL]0 = 0,9 mol/L, 30°C, [DPPTf]/[PentOH] = 1). La ligne en pointillé représente les masses 
PCL théoriques calculées à partir de la masse molaire de l'ε-CL (114 g/mol) × [ε-CL]0/[PentOH] + la 
masse molaire de PentOH (88 g/mol) . 
 
D’autre part, ces conditions de polymérisation ont permis de préparer des poly(δ-
valérolactone)s de masses allant jusqu’à 16 200 g/mol avec de faibles dispersités (Đ < 1,2). 
L’ouverture de la première unité de la δ-valérolactone donne lieu à un alcool primaire, 
l’activation par le DPPTf n’est pas donc pas si différente de l’ε-caprolactone. Nous nous 
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sommes ensuite tournés vers des monomères présentant d’autres enjeux importants : la 
propagation d’un alcool secondaire et une polymérisation énantiosélective de monomères 
chiraux.  
 
III Acides phosphoriques dans la ROP de lactones β-substituées 
III.1.a Vers une ROP organocatalytique stéréocontrôlée ? 
Malgré le nombre croissant de réactions catalysées avec succès par les acides 
phosphoriques chiraux et leurs dérivés, ils n’ont jamais été transposés à la polymérisation par 
ouverture de cycle stéréocontrôlée de monomères chiraux. Pour les monomères chiraux, le 
contrôle de la stéréochimie pendant la polymérisation peut être obtenu de deux façons, selon 
la nature du catalyseur : 
- Le contrôle de site énantiomorphique, où c’est la chiralité du catalyseur qui va définir 
la stéréochimie du monomère qui sera incorporé (catalyseur chiral). 
- Le contrôle de bout de chaîne, où c’est la stéréochimie du dernier monomère incorporé 
qui va définir la stéréochimie du monomère suivant (catalyseur achiral mais présentant un 
encombrement stérique important). 
Les propriétés mécaniques, physiques et chimiques des polymères sont intimement liées 
à leur tacticité et aux organisations des chaînes qui peuvent en découler. Par exemple, un 
mélange équimolaire de PLLA et de PDLA isotactiques peut former des stéréocomplexes de 
haute cristallinité. La température de fusion de tels stéréocomplexes peut ainsi être plus élevée 
de 50°C par rapport aux PLLA et PDLA seuls. Le contrôle de la tacticité est donc important.  
Jusqu’à maintenant, la grande majorité des polymérisations stéréocontrôlées a été 
réalisée à l’aide de catalyseurs métalliques avec le lactide110 ou la β-BL.111 Peu d’exemples 
avec des systèmes organocatalytiques sont reportés à ce jour. Les carbènes N-hétérocycliques, 
                                                 
110
 (a) C. P. Radano, G. L. Baker, M. R. Smith, J. Am. Chem. Soc., 2000, 122, 1552-1553; (b) T. M. 
Ovitt, G. W. Coates, J. Am. Chem. Soc., 2002, 124, 1316-1326; (c) M. K. Kiesewetter, E. J. Shin, J. L. 
Hedrick, R. M. Waymouth, Macromolecules, 2010, 43, 2093-2107. 
111
 (a) C. M. Thomas, Chem. Soc. Rev., 2010, 1, 165-173; (b) M. J. Stanford, A. P. Dove, Chem. Soc. 
Rev., 2010, 2, 486-494. 
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très actifs dans la ROP du lactide à température ambiante, permettent d’obtenir des PLA 
isotactiques (Pi = 0,90) lorsqu’ils sont très encombrés stériquement et utilisés à basse 
température (T = -70°C).112 Pi correspondant à la probabilité de former une séquence 
isotactique. Hedrick et al. ont également décrit la formation de blocs isotactiques de PLLA et 
PDLA (Pi = 0,95) à partir du D,L-lactide.113 La polymérisation est catalysée par un 
phosphazène tel que P2-t-Bu en présence d’alcool. Le catalyseur est toujours achiral mais 
stériquement encombré. Il s’agit d’un contrôle bout de chaîne, la stéréochimie de l’alcool 
secondaire propageant issu de l’ouverture du dernier lactide contrôle l’ouverture du lactide 
suivant.  Plus récemment, les mêmes auteurs ont utilisé une guanidine bifonctionnelle chirale 
dans la ROP du D,L-lactide, mais la stéréosélectivité observée est relativement faible (Pi = 
0,62) même à une température de 0°C.114  
Nous allons maintenant observer l’activité de l’acide phosphoramidique pour la ROP du 
D,L-lactide et de la β-butyrolactone. 
 
III.1.b Activité des acides phosphoriques dans la ROP du D,L-lactide et de la β-
butyrolactone  
L’activité de l’acide phosphoramidique est évaluée pour 40 équivalents de monomère à 
30°C dans le DCM pour le lactide et dans le C6D6 pour la β-BL, toujours avec le pentanol 
comme amorceur. Dans les deux cas, une seule unité de monomère est ouverte par le pentanol 
et la croissance de la chaîne ne s’effectue pas au-delà (Schéma 3.6). 
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Schéma 3.6 : Ouverture d’une première unité de lactide par le DPPTf 
                                                 
112
 A. P. Dove, H. Li, R. C. Pratt, B. G. G. Lohmeijer, D. A. Culkin, R. M. Waymouth, J. L. Hedrick, 
Chem. Commun., 2006, 2881-2883. 
113
 L. Zhang, F. Nederberg, J. M. Messman, R. C. Pratt, J. L. Hedrick, C. G. Wade, J. Am. Chem. Soc., 
2007, 129, 12610-12611. 
114
 L. Zhang, R. C. Pratt, F. Nederberg, H. W. Horn, J. E. Rice, R. M. Waymouth, C. G. Wade, J. L. 
Hedrick, Macromolecules, 2010, 43, 1660-1664.   
Chapitre 3 – Acides phosphoriques et dérivés dans la polymérisation par ouverture de cycle 
de lactones 
 
 
151 
 
1.02.03.04.05.0
3
.0
113
.8
5
.9
1
.0
2
.0
36
.6
1
.1
LA LA
e d
b
* *
*
a
c
* =diea
 
Figure 3.13 : Spectre RMN 1H de la première unité de lactide ouverte 
 
Le lactide et la β-butyrolactone sont activés par l’acide phosphoramidique mais ne 
peuvent donc pas être ouverts par un alcool secondaire désactivé de type β-hydroxyester. 
L’activation du monomère par l’acide phosphoramidique n’est donc pas assez puissante et la 
réaction est stoppée après une seule et unique ouverture. En catalyse acide, seul l’acide 
triflique, dont le pKa est de -14, est capable de polymériser le lactide de manière efficace. La 
modulation autour de l’atome du phosphore permet d’imaginer des transformations 
structurales simples pouvant moduler l’activité du catalyseur. Le gain d’activité en découlant 
peut ainsi permettre de travailler dans des conditions plus douces et/ou d’élargir la gamme de 
substrats activables. Dans un permier temps, nous avons décidé d’augmenter l’acidité des 
composés phosphorés via la substitution de la liaison P=O en P=S. Trois acides 
thiophosphorés ont été préparés puis évalués dans la ROP du lactide, de la β-butyrolactone 
mais également de l’ε-caprolactone. 
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IV Modulation autour de l’atome du phosphore 
Après l’arrivée remarquée des acides phosphoriques chiraux en organocatalyse, 
plusieurs groupes de recherche ont tiré profit de la modularité du phosphore pour développer 
des dérivés plus acides permettant d’activer des substrats moins réactifs. L’acidité du 
composé phosphoré peut être adaptée en fonction de la nature des atomes au niveau du site 
bifonctionnel. En greffant une copule chirale, dérivée du BINOL115 ou plus récemment du 
SPINOL,116 sur l’atome de phosphore, on induit d’une part une conformation fixe de l’acide 
et d’autre part on peut incorporer différents substituants judicieusement choisis (groupement 
G, Figure 3.14). 
 
Figure 3.14 : Modulation possible sur les acides phosphorés 
 
De façon générale, l’acidité du proton (P(X)Y-H) augmente à mesure que l’atome Y 
descend dans une colonne du tableau périodique dû à une meilleure stabilisation de la base 
conjuguée d’un atome de plus grande taille. Dans la littérature, plusieurs exemples de 
réactions énantiosélectives mettent en évidence un gain d’activité corrélé à l’acidité lors de la 
substitution de l’oxygène de la liaison P=O par un soufre.117 Par exemple, Yamamoto et al. 
ont étudié l’influence de cette modulation structurale au niveau du site bifonctionnel d’un 
acide phosphorique chiral dans la réaction énantiosélective de protonation d’éthers  silylés.118 
 
                                                 
115
 M. Terada Chem. Comm., 2008, 4097-4112. 
116
 I. Coric, S. Müller, B. List, J. Am. Chem. Soc., 2010, 132, 17370-17373. 
117
 (a) A. G. Doyle, E. N. Jacobsen, Chem. Rev. 2007, 107, 5713-5743; (b) M. T. Robak, M. Trincado, 
J. A. Ellman, J. Am. Chem. Soc. 2007, 129, 15110-15111. 
118
 C. H. Cheon, H. Yamamoto, J. Am. Chem. Soc, 2008, 130, 9246-9247. 
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Schéma 3.7 : Réactivité dans la réaction de protonotation catalysée par les acides phosphoriques 
 
Même après des temps de réaction suffisamment longs (> 96 h), aucune réaction n’a été 
observée en présence d’acide phosphorique –POOH (Schéma 3.7, catalyseur 1). En revanche, 
la substitution de –OH par –NHTf a permis d’obtenir quantitativement le produit désiré 
(Schéma 3.7, catalyseur 2). Ce résultat illustre bien l’hypothèse que l’introduction d’un 
groupement triflamide au sein d’un phosphoryle peut nettement améliorer la réactivité de ce 
dernier.119 Les auteurs ont ensuite substitué l’oxygène du phosphoramide par un soufre et ont 
pu observer une amélioration de la réactivité et de l’énantiosélectivité (Schéma 3.7, catalyseur 
3). De ce fait, nous avons voulu adapter la même stratégie visant à moduler l’acidité des 
acides phosphoriques, dans le but d’atteindre une activité catalytique significative dans la 
ROP de monomères chiraux tels que le lactide et la β-butyrolactone. 
 
IV.1.a Etude des acides thiophosphorés en ROP de lactones chirales 
Dans un premier temps, nous avons décidé de synthétiser l’analogue du DPPTf : le 
thiophosphoramide. Le N-triflylthiophosphoramide est obtenu à partir du BINOL optiquement 
actif par thiophosphorylation en présence de PSCl3 suivie d’une substitution nucléophile par 
TfNH2 (Schéma 3.8). Le composé BINOL est utilisé afin de s’affranchir d’éventuels soucis de 
sélectivité (di- vs trisubstitution) pouvant avoir lieu en présence de phénol. 
                                                 
119
 (a) D. Nakashima, H. Yamamoto, J. Am. Chem. Soc., 2006, 128, 9626-9627; (b) P. Jiao, D. 
Nakashima, H. Yamamoto, Angew. Chem. Int. Ed., 2008, 47, 2411-2413. 
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Schéma 3.8 : Synthèse du thiophosphoramide à partir du (R)-BINOL 
 
L’acide thiophosphoramide PSNHTf est ensuite évalué dans la ROP de 40 équivalents 
de lactones en présence d’un équivalent de pentanol dans le dichlorométhane (lactide), le 
benzène deutéré (β-butyrolactone) et le toluène (ε-caprolactone). La concentration initiale en 
monomère est fixée à 1M. 
 
Tableau 3.6 : Activité du thiophosphoramide PSNHTf dans la ROP du lactide, β-butyrolactone et ε-
caprolactone 
Acide  Monomère temps (h) Solvant Conversion 
PSNHTf D,L-lactide 24 CH2Cl2 0% 
PSNHTf β-BL 24 C6D6 2% 
PSNHTf ε-CL 24 Toluène 45% 
DPPTf ε-CL 1,5 Toluène 100% 
a
 [M]0 = 0,9 mol/l à 30 puis 60°C; [M]0/[ROH]0 = 40, [Cat.]0/[ROH]0 = 1 
 
Ces essais montrent que PSNHTf n’est pas actif dans la ROP du lactide et de la β-
butyrolactone, même après 24 heures de réaction. De manière surprenante, l’acide se montre 
beaucoup moins actif que son analogue DPPTf dans la ROP de l’ε-caprolactone avec 
seulement une conversion de 45% après 24 heures. Dans le but de mieux élucider les 
conséquences que pouvait avoir cette modification structurale sur le mode d’action, nous 
avons sollicité une nouvelle fois l’équipe de Laurent Maron pour mener une étude théorique 
sur le mécanisme d’activation de l’acide (diphényl)thiophosphoramide dans la ROP de l’ε-
caprolactone.  
L’état de transition correspondant à l’étape d’addition nucléophile noté TS’5 est 
localisé à un niveau énergétique de 24,6 kcal/mol identique à TS’3, observé dans l’étape 
d’addition nucléophile avec DPPTf (Figure 3.15). Cet état implique une activation 
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bifonctionnelle assisté par l’oxygène d’un sulfoxyde. Aucun état de transition mettant en jeu 
la liaison P=S de l’acide dans l’activation du méthanol, par liaison hydrogène, n’est observé. 
 
Figure 3.15 : Profil énergétique dans l’activation de l’ε-caprolactone par le 
diphénylthiosphosphoramide 
 
L’ouverture de cycle semble accessible avec un état de transition TS’6 localisé à +25,1 
kcal/mol entre les états TS4’ et TS’’4 de l’ouverture de cycle du phosphoramide. Le profil 
réactionnel serait sensiblement moins favorable thermodynamiquement et cinétiquement par 
rapport au chemin le plus favorable en phosphoramide P=O. Les résultats de cette étude 
théorique sont en phase avec les résultats expérimentaux décrits dans la partie ci-dessus.  
Parallèlement à cette étude nous avons synthétisé les acides thiophosphorés ci-
dessous :  
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Figure 3.16 : Synthèse des acides thiophosphorés –PSSH et –POSH 
 
Les deux acides thiophosphorés sont évalués dans la ROP de 20 équivalents de lactones 
en présence d’un équivalent de pentanol dans le dichlorométhane (lactide), le benzène deutéré 
(β-butyrolactone) et le toluène (ε-caprolactone). La concentration initiale en monomère est 
fixée à 0,9 M. Les résultats sont consignés dans le tableau ci-dessous. 
 
Tableau 3.7 : Activité des acides thiophosphorés dans la ROP du lactide, β-butyrolactone et ε-
caprolactone 
Acide Monomère temps (h) Solvant Conversion (%) 
PSSH D,L-lactide 24 CH2Cl2 5 
PSSH ε-CL 24 Toluène 86 
POSH D,L-lactide 24 CH2Cl2 10 
POSH β-BL 24 (70°C) C6D6 0 
POSH ε-CL 4 Toluène 15 
DPPTf ε-CL 0,75 Toluène 100 
a
 [M]0 = 0,9 mol/l à 30°C; [M]0/[ROH]0 = 20, [Cat.]0/[ROH]0 = 1 
 
Dans le cas du lactide, les acides thiophosphorés –PSSH et –PSOH favorisent 
l’ouverture d’une seule unité par le pentanol mais la croissance de la chaîne ne s’effectue pas 
au-delà. Aucune unité n’est ouverte dans la ROP de la β-BL. En comparaison avec DPPTf, 
l’activité observée est très faible dans la ROP de l’ε-CL puisque 24 heures sont nécessaires 
pour atteindre 86 % de conversion. Cependant, un bon contrôle de la polymérisation est 
observée avec une extrémité fin de chaîne PCL (-CH2OH) égale à 2,1. Cette modulation sur le 
phosphore en passant de l’acide phosphorique (DPP) ou phosphoramidique (DPPTf) aux 
analogues thiophosphorés n’a pas été benéfique en termes d’activité dans la ROP des 
monomères tels que le lactide et la β-butyrolactone mais également dans la ROP de l’ε-CL. 
Les résultats expérimentaux semblent corroborer l’étude théorique prévoyant que le 
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thiophosphoramide ne permettrait pas une activation bifonctionnelle de l’alcool par le 
groupement P=S de l’acide. Le caractère basique apporté par les doublets de l’oxygène de la 
liaison P=O s’avère essentiel. 
 
IV.1.b Incorporation de groupements électroattracteurs de type CF3 sur le squelette BINOL 
Comme précisé auparavant, l’acidité d’un catalyseur et l’encombrement stérique autour 
du site bifonctionnel peuvent être adaptés en fonction de la nature et de la taille des 
groupements incorporés. L’utilisation de groupements électroattracteurs de type CF3 sur le 
squelette du BINOL permet, par exemple, d’augmenter de façon conséquente l’acidité de 
l’acide phosphorique.120 Nous avons voulu synthétiser l’analogue du DPPTf à partir du 3,3’-
bis(trifluorométhyl)binol (Schéma 3.9). Habituellement, l’ajout de groupements 
électroattracteurs est combiné à un fort encombrement stérique, l’incorporation directe de 
deux groupements trifluorométhyles sur le squelette binaphthyl est peu référencée dans la 
littérature. L’introduction de groupements aryles, tel que 3,5-(CF3)2C6H3 par réaction de 
couplage carbone-carbone est plus courante. La synthèse du BINOL substitué en position 3 et 
3’ a été reporté par Cook et al.121 Le BINOL est protégé sous la forme éther afin de réaliser 
l’orthoiodation suivie de la trifluorométhylation. Après déprotection de la fonction éther en 
présence d’une résine supportée, le BINOL trifluorométhylsubstitué est obtenu sous la forme 
d’une poudre. Le détail de la synthèse est reporté dans la partie expérimentale. 
 
Schéma 3.9 : Synthèse du (CF3)2DPPTfà partir du (S)-BINOL  
 
La préparation de l’acide (bistrifluorométhyl)phosphoramidique (CF3)2DPPTf à partir 
du 3,3’-bis(trifluorométhyl)binol s’effectue suivant le même mode opératoire que DPPTf. 
                                                 
120
 C. Yang, X.-S. Xue, J.-Lu Jin, X. Li, J.-P. Cheng, J. Org. Chem., 2013, 78, 7076-7085. 
121
 G. R. Cook, R. Kargbo, B. Maity, Org. Lett., 2005, 7, 2767-2770. 
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L’activité du (CF3)2DPPTf est ensuite évalué dans la ROP de 60 équivalents de D,L-
lactide en présence d’un équivalent de pentanol dans le chloroforme à 40°C et à une 
concentration de 2 mol/L. A nouveau, une unité de lactide est ouverte. Quelque soit le temps 
de réaction, la propagation est bloquée. L’acidité du (CF3)2DPPTf ne semble pas être 
suffisante pour activer l’alcool secondaire résultant de la première ouverture du lactide. En 
revanche, cet acide se montre être plus efficace dans la ROP de la β-BL. Un gap important en 
activité est obtenu par rapport au DPPTf. Les conditions de polymérisation de la β-BL mises 
au point dans le chapitre précédent (concentration en β-BL > 3 mol/L) ont permis de 
polymériser 60 équivalents de β-BL en présence d’un équivalent de pentanol et 3 équivalents 
d’acide triflique, en 4h30, dans des conditions douces de réaction (T = 30°C et [β-BL]0= 3 
mol/L). Le (CF3)2DPPTf permet une polymérisation de la β-BL en 5h30 sans formation de 
chaîne crotonate. Le spectre RMN 1H montre une incorporation quantitative de l’amorceur au 
sein du polymère par une parfaite adéquation entre les intégrations des signaux des extrémités 
de chaîne, respectivement le méthyle (d) de l’extrémité pentanoate et le –CHOH terminal 
avec un rapport de 3 pour 1,14 (b) (Figure 3.17). Le signal correspondant aux protons (a) des 
CH du PBL se présente sous la forme d’un multiplet, suggérant l’absence de tacticité au sein 
du polymère formé. La RMN du 13C (zoom a) Figure 3.17) confirme la nature atactique de la 
microstructure du polymère avec la présence de deux signaux d’intensité égale vers 169,4 
ppm correspondant aux carbonyles du PBL. Un PBL isotactique est caractérisé par la 
présence d’un seul signal à 169 ppm. 122 
                                                 
122
 L. R. Rieth, D. R. Moore, E. B. Lobkovsky, G. W. Coates, J. Am. Chem. Soc., 2002, 124, 15239-
15248. 
Chapitre 3 – Acides phosphoriques et dérivés dans la polymérisation par ouverture de cycle 
de lactones 
 
 
159 
ppm (t1) 1.02.03.04.05.0
3
.00
59
.83
2
.41
1
.14
58
.55
63
.40
186
.32
1
.38
a
a’ f *
*
*
b,b’
c,c’,e
d
* = β-BL
169.00169.50
a) b)
 
Figure 3.16 : Spectres RMN : a) zoom en 13C du signal correspondant au carbonyle C=O du PBL 
formé ; b) 1H après conversion totale de la β-BL, catalysée par (CF3)2DPPTf 
 
Le polymère formé présente un profil monomodal en SEC (Đ = 1,1) et une masse 
molaire de 4 260 g/mol. Afin de favoriser un éventuel stéréocontrôle, 80 équivalents de β-BL 
en présence de 3 équivalents d’acide par rapport à l’alcool sont mis en réaction à une 
température de 10°C. Malheureusement, la polymérisation est trop lente et une conversion de 
seulement 40 % est observée au bout d’une journée, sans aucun stéréocontrôle apparent en 
RMN 1H. 
 
IV.1.c Etude d’un nouvel acide de Brönsted chiral : le JINGLE 
En parallèle de nos travaux, un nouvel acide de Brönsted chiral type bis(sulfuryl)imide 
préparé en peu d’étapes, dénommé JINGLE, a été récemment décrit dans la littérature par le 
groupe de Berkessel.123 Son acidité se situe entre celle de l’acide triflique (HOTf) et de l’acide 
                                                 
123
 A. Berkessel, P. Christ, N. Leconte, J.M. Neudörfl, M. Shafer, Eur. J. Org. Chem., 2010, 5165-
5170. 
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phosphoramidique (DPPTf) (Figure 3.18).124,125 Se rapprochant de l’acidité de l’acide 
triflique, ce nouvel acide se positionne donc comme candidat potentiel dans la ROP du D,L-
lactide. 
 
Figure 3.18 : Echelle de pKa (DMSO) pour trois acides de Brönsted chiraux  
 
Le dérivé bis(sulfuryl)imide est préparé en une seule étape à partir du (R)-BINOL en 
présence d’hydrure de sodium et de chlorure d’imidobis(sulfuryle). Ce dernier peut être 
aisément synthétisé par la méthode décrite par Beran et al. qui consiste à chauffer à reflux 
l’acide amidosulfonique, le chlorure de thionyle et l’acide chlorosulfonique pendant 24 
heures.126 
 
Schéma 3.10 : Synthèse du dérivé bis(sulfuryl)imide dénommé JINGLE 
 
L’activité du JINGLE a été évaluée dans la ROP de 20 équivalents de D,L-lactide en 
présence d’un équivalent de pentanol dans le toluène à 60°C et à une concentration de 1 
                                                 
124
 P. Christ, A. G. Lindsay, S. S. Vormittag, J.-M. Neudörfl, A. Berkessel, A. C. O’Donoghue, Chem. 
Eur. J., 2011, 17, 8524-8528. 
125
 K. Kaupmees, N. Tolstoluzhsky, S. Raja, M. Rueping, I. Leito, Angew. Chem. Int. Ed., 2013, 52, 
11569-11572. 
126
 M. Beran, J. Príhoda, Z. Anorg. Allg. Chem., 2005, 631, 55–59. 
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mol/L en lactide. Après trois jours, seuls 88 % de conversion en lactide sont obtenus. Le gain 
en acidité qu’offre ce nouvel acide de Brönsted a certes permis de franchir un gap dans la 
ROP du lactide mais la réactivité envers celui-ci reste très faible. Cependant, nous avons 
observé un dédoublement des signaux du lactide (CH et CH3) en RMN 1H. Ce phénomène 
résulterait d’une énantiodifférenciation du D,L-lactide lors de l’association, par liaison 
hydrogène, entre le lactide et le JINGLE. Cette étude fera l’objet du chapitre suivant visant à 
élucider la nature et les conséquences de cette association.  
5.005.105.205.30
36
.47
4
.72
a’ a
 
Figure 3.19 : ROP du D,L-lactide catalysée par le JINGLE (88% de conversion après 3 jours) 
 
La modulation sur l’atome de phosphore visant à augmenter l’acidité des acides 
phosphoriques ne s’est pas avérée efficace dans la ROP de lactones β-substituées. Dans 
l’ensemble, le constat est toujours le même pour le lactide : une seule unité est ouverte par le 
pentanol et l’alcool secondaire se retrouve dans l’incapacité de propager. Le JINGLE offre 
une ouverture vers une possible activation mais l’acidité semble encore trop faible. Comme 
dans le cas du phosphoramide, nous avons voulu augmenter l’acidité du JINGLE en 
incorporant des groupements électroattracteurs de type CF3 sur le squelette BINOL. 
Cependant, l’encombrement stérique imposé par le BINOL trifluorométhylsubstitué est trop 
importante et la formation de l’analogue du JINGLE est, par conséquent, inaccessible. 
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IV.1.d Comparaison des acides de Brönsted dans la ROP de la β-BL 
Il semblerait qu’un gap soit franchi dans la ROP de la β-BL, jusqu’à présent inactive en 
présence d’acide phosphorique ou phosphoramidique : la réaction est stoppée après une unité 
β-BL ouverte dans le cas de DPPTf, à 30°C et à une concentration en monomère de 1 mol/L. 
Dans le chapitre précédent, nous avons montré qu’il était parfois possible de polymériser la β-
BL dans des conditions différentes de celles couramment utilisées dans la ROP de l’ε-CL ou 
du TMC. En effet, une meilleure activité est obtenue avec une concentration en monomère 
supérieure à 3 mol/L. Nous avons alors voulu évaluer l’ensemble des acides de Brönsted 
disponibles au laboratoire dans la ROP de 60 équivalents de β-BL en présence d’un 
équivalent de pentanol pour trois équivalents d’acides, dans le benzène deutéré à 30°C, avec 
une concentration en monomère supérieure à 3 mol/L. Les résultats sont reportés dans le 
tableau ci-dessous. 
 
Tableau 3.8 : Comparaison de divers acides de Bönsted dans la ROP de la β-BL  
Acide de 
Brönsted 
[M]0 
(mol/L) 
[Acide]/[OH]0 
Temps (h) 
/ Conv 
(%) 
DPRMN intCHOH 
Mna SEC 
(g/mol)
 
(Đ)a 
AMS 8 3 4,5 (100) 61 1,13 
4 220 
(1,2) 
HOTf 4 1 4,5 60 1,03 
5 150 
(1,2) 
DPPTf 3 3 48 (100) 25 2,01 
3 000 
(1,2) 
(CF3)DPPTf 3 3 5,5 (100) 60 1,10 
4 260 
(1,1) 
JINGLE 3 3 144 (90) 25 2,02 
 2 810 
(1,1) 
[β-BL]0/[OH]0 = 60; aDéterminées par SEC dans le THF avec des standars PS ; Mn théo = 5248 g/mol. 
 
 Dans ces conditions de réactions, les acides permettant un bon contrôle de la 
polymérisation de la β-BL sont l’AMS, l’HOTf et le (CF3)2DPPTf. L’HOTf reste de loin le 
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meilleur catalyseur dans la ROP de la β-BL avec une conversion totale au bout de 4 h 30 avec 
seulement un équivalent d’acide par rapport à l’amorceur. L’incorporation de groupements 
électroattracteurs tels que -CF3 en position 3 et 3’ du BINOL a permis un gap important par 
rapport au DPPTf. Le (CF3)2DPPTf présente une activité intermédiaire à l’AMS et HOTf.  
 
V Conclusion 
L’acide phosphorique DPP et plus particulièrement l’acide phosphoramidique DPPTf se 
montrent comme des catalyseurs d’intérêt pour la ROP de l’ε-caprolactone. Cette étude 
constitue le premier exemple d’utilisation d’acides phosphoriques en polymérisation 
d’ouverture de cycle dans des conditions douces. Une nouvelle fois, par comparaison avec le 
chlorure d’hydrogène, l’acidité ne corrèle pas directement avec l’activité des catalyseurs, 
allant dans le sens d’une activation bifonctionnelle. Ce caractère est confirmé par l’étude 
théorique du mécanisme d’ouverture de cycle. Ces acides sont moins actifs que les acides 
sulfoniques, toutefois l’optimisation des conditions de polymérisation a permis d’accéder à 
des masses molaires en poly(ε-caprolactone)s et poly(δ-valérolactone)s de 15 000 g/mol avec 
des distributions de masses molaires étroites (Đ < 1,2).127 
L’avantage majeur de ces acides phosphorés par rapport aux acides sulfoniques réside 
dans la grande possibilité de modulation autour de l’atome de phosphore. Ainsi, nous avons 
pu étudier l’influence que pouvait avoir les modifications structurales sur l’activité de ces 
acides en ROP de l’ε-caprolactone, du lactide et de la β-butyrolactone. La variation de la 
liaison P=O à P=S ne s’est pas avérée prometteuse dans la ROP du lactide et de la β-BL et le 
constat est toujours le même : une seule unité est ouverte par le pentanol et l’alcool secondaire 
se retrouve dans l’incapacité de propager. De plus, cette modulation se traduit par une baisse 
de l’activité dans la ROP de l’ε-CL par rapport à l’acide phosphoramidique, en accord avec 
les observations de l’étude théorique. Un profil plus haut en énergie et une non-participation 
de la liaison P=S dans l’activation du monomère sont observés pour le thiophosphoramide. 
L’incorporation de groupements électroattracteurs sur le squelette BINOL de type CF3 a 
permis un gain en activité pour la β-BL mais non suffisant pour espérer acquérir un 
                                                 
127
 D. Delcroix, A. Couffin, N. Susperregui, C. Navarro, L. Maron, B. Martin-Vaca, D. Bourissou, 
Polym. Chem., 2011, 2, 2249-2256. 
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stéréocontrôle. Malheureusement, cet acide n’a présenté aucune activité dans la ROP du 
lactide. Contrairement à la β-BL, le lactide exigerait des acides plus forts pour être 
suffisamment activé afin que l’alcool secondaire propageant puisse induire l’ouverture de 
cycle. Toutefois l’ensemble des études théoriques effectuées nous confirme l’importance 
d’une coopérativité entre les sites donneurs et accepteurs de liaisons hydrogène. Tout l’enjeu 
consiste à trouver un acide chiral suffisamment actif pour induire d’une part la propagation 
d’un alcool secondaire et d’autre part une énantiodifférenciation. 
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VI  Partie expérimentale 
Materials. All reactions were performed under an inert atmosphere of argon, using standard 
Schlenk techniques. Solvents, toluene (>99.9%) and dichloromethane (>99.95%), were dried 
prior to use with a Braun solvent-purificator system. ε-Caprolactone (99.5%, Aldrich) was 
purified by distillation over CaH2 and stored under argon. The phosphoric acid 
(PhO)2P(O)OH (99%, Aldrich) was dried under vacuum in the presence of phosphorus 
pentoxide and stored in a glovebox. n-Pentanol (99%) was dried over sodium and distilled 
before use.  
SEC analyses. The number-average and weight-average molar masses (Mn and Mw, 
respectively) and molar mass distributions (Đ) of the PCL samples were determined by size 
exclusionchromatography (SEC) at 35°C with a Waters 712 WISP highspeed liquid 
chromatograph equipped with a R410 refractometer detector. Tetrahydrofuran (THF) was 
used as the eluent and the flow rate was set up at 1.0 mL/min-1. A SHODEX pre-column 
(polystyrene AT806M/S Mw = 50 000 000 g/mol) and two STYRAGEL columns (HR1, 100–
5000 g mol-1 and HR 4E, 50–100 000 g/mol) were used. Calibrations were performed using 
polystyrene standards (400–100 000 g/mol) and a correction factor of 0.56 was applied. 
NMR analyses. 1H NMR spectra were recorded in CDCl3 on BRUKER Avance 300, 400 and 
500 MHz spectrometers at room temperature and 1H chemical shifts are reported in ppm 
relative to Me4Si as an external standard. 1H measurements were used to determine the 
monomer conversion, the NMR degree of polymerization (DPNMR), and the end group 
fidelity. Monomer conversion was determined from the relative intensities of the OCH2 
signals for the monomer (multiplet at d 4.15 ppm) and polymer (multiplet at d 4.05 ppm). 
DPNMR was determined from the relative intensities of the OCH2 signals for polymer 
(multiplet at d 4.05 ppm) and the terminal CH2OH signal (triplet at d 3.57 ppm). The end 
group fidelity was determined from the relative intensities of the pentyl-ester moiety (triplet at 
d 0.84 ppm for the methyl) and the terminal CH2OH signal. 
MALDI-TOF MS analyses. MALDI-TOF-MS analyses were performed on a MALDI 
MicroMX from Waters equipped with a 337 nm nitrogen laser. An accelerating voltage of 20 
kV was applied. Mass spectra of 1000 shots were accumulated. The polymer sample was 
dissolved in CH2Cl2 at a concentration of 1 mg/mL. The cationization agent used was NaI 
dissolved in MeOH at a concentration of 10 mg/mL. The matrix used was dithranol and was 
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dissolved in CH2Cl2 at a concentration of 10 mg/mL. Solutions of matrix, salt, and polymer 
were mixed in a volume ratio of 3:1:1 respectively. The mixed solution was hand-spotted on a 
stainless steel MALDI target and left to dry. The spectrum was recorded in the reflectron 
mode. Baseline corrections and data analyses were performed using MassLynx version 4.1 
and Polymerix Software, Sierra Analytics, Version 2.0.0. 
Computational details. Calculations were carried out with the Gaussian 03 suite of programs 
at the DFT level of theory using the hybrid functional B3PW91. Sulfur, nitrogen, carbon, 
oxygen and hydrogen atoms were described with a 6-31G(d,p) double-z basis set. Phosphorus 
and fluorine atoms were treated with a Stuttgart–Dresden pseudopotential in combination with 
its adapted basis set, augmented by a set of polarization function d. Geometry optimizations 
were carried out without any symmetry restrictions, and the nature of the extrema was verified 
with analytical frequency calculations. The intrinsic reaction coordinate was followed using 
the IRC technique for all located transition states. The reference energy has been set to zero 
for the most stable ternary adduct of reactants. 
 
Methods Typical polymerization procedure. ε-Caprolactone (ε-CL) (1.0 mL, 8.7 mmol, 40 
equiv.) was dissolved in toluene (9.0 mL, [ε-CL]0 = 0.9 mol/L). The initiator, n-pentanol (25 
mL, 0.2 mmol, 1 equiv.), and diphenylphosphoric acid (DPP) (0.2 mmol, 1 equiv.), were 
successively added. The reaction mixture was stirred at 30°C for 4 h until the complete 
consumption of ε-CL, as determined by 1H NMR spectroscopy. An excess of 
diisopropylethylamine is added to neutralize the catalyst, and the solvent is evaporated under 
vacuum. The polymer was then dissolved in a minimum of dichloromethane and precipitated 
in cold methanol, then filtered and dried under vacuum.  
Conversion: >96%; Yield: 90%.  
 
1H NMR (CDCl3, 300 MHz): 4.05 (t, 2H x 39, J = 6.6 Hz, n OCH2), 3.61 (t, 2H, J = 6.3 Hz, 
HOCH2), 2.29 (t, 2H x 40, J = 7.8 Hz, n COCH2), 1.63 (m, 4H x 40 + 4H, CH2), 1.37 (m, 2H 
x 40 + 2H, CH2), 0.90 (t, 3H, J = 7.8 Hz, CH3); 
SEC (THF): Mn = 4200 g/mol, Đ = 1.10. 
Synthesis of phosphoramidic acid DPPTf: Diphenylphosphochloridate (1.1 mL, 5.3 mmol, 
1 equiv.) was dissolved in DCM (20 mL). Triethylamine NEt3 (5.1 mL, 36.8 mmol, 7 equiv.) 
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was added at 0°C. DMAP (1.28 g, 10.5 mmol, 2 equiv.) and trifluoromethanesulfonamide 
TfNH2 (940 mg, 6.3 mmol, 1.2 equiv.) were then added to the reaction mixture at 0°C. The 
cold bath was removed and the reaction mixture was stirred for 2 hours at room temperature, 
and then heated at reflux for 1 hour. The total conversion of phosphochloridate was monitored 
by 31P NMR spectroscopy: disappearance of the signal for the starting material at 7.2 ppm and 
appearance of a new singlet at –12.9 ppm. DCM (15mL) was then added and the organic layer 
was washed with water (20 mL). The organic layer was washed with a hydrochloric acid 
solution (37%) until no traces of triethylamine and DMAP were observed in the 1H NMR 
spectrum. The organic layer was then dried over Na2SO4, filtered and the solvent was 
removed under vacuum. The resulting white solid was dissolved in DCM and cooled to –30°C 
to give white crystals (m = 0.89 g, Yield = 60%).  
19F NMR (CDCl3, 282 MHz): –76.9 (s) ppm;  
31P NMR (CDCl3, 203 MHz): –16.4 (s) ppm; 
1H NMR (CDCl3, 300 MHz): 8.30 (br s, 1H, NH), 7.10 (m, 2 x 5H, C6H5) ppm; 
13C NMR (CDCl3, 75 MHz): 130.0 (2 x CH), 126.4 (CH), 120.0 (2 x CH), 118.9 (CF3, q, 1JC-F 
= 322.0 Hz) ppm; 
Mp = 93–94°C. 
General procedure for the kinetic experiment. Polymerization was carried out in situ in an 
NMR tube at 25°C in C6D6 solution (1.23 mL) with [ε-CL]0 = 0.9 mol/L (1.49 g, 13.1 mmol 
of ε-CL), and an ε-CL/n-pentanol/DPPTf molar ratio of 40/1/3 (8 mL, 0.078 mmol of n-
pentanol and 0.088 g, 0.23 mmol of DPPTf). One scan 1H NMR spectra were recorded on a 
BRUKER Avance 500 MHz spectrometer equipped with a cryosonde. Spectra were recorded 
every 5 min during the first 45 min of reaction and then every 15 min during the following 75 
min. 
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Synthesis of Chiral N-triflylthiophosphamide128  
 
To a solution of R(+)BINOL (580 mg, 2.02 mmol, 1 equiv.) in anhydrous tetrahydrofuran (7 
mL) was added NaH (120 mg, 5.05 mmol, 2.5 equiv.) at 0°C. The resultant mixture was 
stirred for 30 min at room temperature. PSCl3 (0.3 mL, 3.03 mmol, 1.5 equiv.) was added 
dropwise to the reaction mixture. The solution was stirred at room temperature overnight. The 
reaction mixture was quenched with saturated NaHCO3 aqueous solution, extracted with Et2O 
(30 mL), dried over Na2SO4, and concentrated. The resultant crude mixture was used for 
amidation reaction without further purification. It was dissolved in acetonitrile under argon. 
Then, TfNH2 (600 mg, 4.04 mmol, 2 equiv.), DMAP (12 mg, 0.101 mmol, 0.05 equiv.) and 
Et3N (0.6 mL, 4.2 mmol, 2.1 equiv.) were added into the reaction mixture. The solution was 
refluxed for 8 h. The reaction mixture was cooled to room temperature, quenched with 
saturated NaHCO3 aqueous solution, extracted with Et2O, dried over Na2SO4, and 
concentrated. The product was re-dissolved in Et2O was washed with 4 N HCl (x 2), dried 
over anhydrous Na2SO4 and concentrated in vacuo. Foam-like solid was obtained. Yield = 
70% 
19F NMR (CDCl3, 282 MHz) : -78, 3 ppm; 
31P NMR ( CDCl3, 203 MHz) : 60,2 ppm; 
1H NMR (CDCl3, 300 MHz) : 8.10 (t, 2H), 7.98 (d, 2H), 7.61-7.51 (m, 4H), 7.37 (m, 4H) 
ppm; 
MS-ESI : 495 u. 
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Synthesis of dithiophosphoric acid129 
 
A flame dried flask was charged with (R)-BINOL (650 g, 0;74 mmol, 1.0 equiv.), P2S5 (81.9 
mg, 0.37 mmol, 0.5 equiv.), and anhydrous xylene (10 mL). The flask was equipped with a 
condenser and placed in an oil-bath preheated to 150°C. After 2 h, the reaction was judged 
complete and allowed to cool to room temperature. The solution was decanted into a flame-
dried flask and the solvent was evaporated in vacuo. The crude product was dissolved in 
anhydrous CH2Cl2 (5 mL) and treated with pentane (50 mL). At this point, a fine precipitate 
was observed. The solvent was then partially evaporated until about 2 to 3 mL solvent was 
left. The product was obtained as a faint-yellow powder. Yield = 85%. 
31P NMR ( CDCl3, 203 MHz) : 96,8 ppm; 
1H NMR (CDCl3, 300 MHz) : 8.06 (t, 2H), 7.97 (d, 2H), 7.60-7.49 (m, 4H), 7.41-7.31 (m, 
4H) ppm; 
MS-ESI : 380 u. 
Synthesis of thiophosphoric acid128 
 
To a solution of (R)-BINOL (500 mg, 1.75 mmol, 1 equiv.) in THF was added NaH (100 mg, 
4.38 mmol, 2.5 equiv.) at 0 oC. The resultant mixture was stirred for 30 min at room 
temperature. PSCl3 (0.3 mL, 2.63 mmol, 1.5 equiv.) was added droppwise to the reaction 
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mixture. The reaction mixture was stirred at room temperature for 24 h. Satured aqueous 
NaHCO3 (15 mL) was added to the flask. The residue was extracted with Et2O (2 x 15 mL). 
The organic layers were combined, washed with brine (15 mL), dried over Na2SO4 and 
concentrated. White solid.  
31P NMR ( CDCl3, 203 MHz) : 73.9 ppm; 
After that, H2O was added to the reaction mixture and was allowed to reflux for 12 h. The 
reaction mixture was cooled to room temperature, quenched with saturated NaHCO3 aqueous 
solution, extracted with Et2O, dried over Na2SO4, and concentrated. 
1H NMR (CDCl3, 300 MHz) : 8.04 (d, 2H), 7.95 (t, 2H), 7.58 (d, 1H), 7.48 (m, 2H), 7.39 (m, 
2H), 7.31 (m, 4H), 5.05 (s, 1H); 
31P NMR ( CDCl3, 203 MHz) : 68,8 ppm; 
MS-ESI : 364 u. 
Synthesis of (S)-3,3'-Bis(trifluoromethyl)-2,2'-Dihydroxy-1,1'-binaphthyl121 
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Synthesis of (S)-2,2'-Bis(methoxymethoxy)-1,1'-Binaphthyl130 
NaH (800 mg, 31.1 mmol, 2.2 equiv.) was mixed in dry THF (60 mL) in a 250 mL round 
bottom flask at 0°C under argon atmosphere. To the mixture with stirring, was added (S)-
BINOL (4.0 g, 13.9 mmol, 1 equiv.) in THF (20 mL). After the addition, the mixture was 
stirred at 0°C for 1 h, then allowed to warm up to room temperature for 15 min. After the 
mixture was re-cooled to 0°C, chloromethyl methylether (3.4 mL, 31.1 mmol, 2.2 equiv.) was 
slowly added from a syringe. After the addition, the reaction mixture was warmed to room 
temperature and stirred overnight. Satured aqueous NH4Cl (25 mL) was added to the flask, 
then the solvent was removed in vacuo. The residue was extracted with CH2Cl2 (3 x 15 mL). 
The organic layers were combiened, washed with brine (25 mL), dried over Na2SO4 and 
concentrated. Crude product was crystallized form CH2Cl2/Pentane to give a white crystalline 
product. White solid. Yield = 73%. 
1H NMR (CDCl3, 300 MHz): 7.88 (d, 2H, ArH), 7.80 (d, 2H), 7.50 (d, 2H, ArH), 7.27 (t, 2H, 
ArH), 7.18-7.07 (m, 4H, ArH), 5.01-4.90 (dAB, 4H, JAB = 7 Hz, -OCH2O), 3.07 (s, 6H, OCH3) 
ppm; 
13C NMR (CDCl3, 75 MHz): 152.9, 134.3, 130.2, 129.7, 128.2, 126.6, 125.9, 124.4, 121.6, 
117.6, 95.5, 56.2 ppm. 
Analytical data in agreement with litterature 
(S)-3,3'-Diiodo-2,2'-Bis(methoxymethoxy)-1,1'-binaphthyl 
 (S)-2,2'-Bis(methoxymethoxy)-1,1'-binaphthyl (3.00 g, 8.01 mmol, 1 equiv.) was dissolved in 
dry Et2O (130 mL) in a round bottom flask under an argon atmosphere. To the mixture with 
stirring, was added nBuLi (24.03 mmol, 3 equiv.) at room temperature by syringe injection. 
After the reaction mixture was stirred for 3 h, THF (65 mL) was injected to the flask and then 
the mixture was stirred for 1 h. After the flask was cooled in an ice water bath for 5 min, 
iodide (6.1 g, 24.03 mmol, 3 equiv.) was quickly added in one portion. The reaction mixture 
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was stirred for 15 min, quenched with saturated aqueous NH4Cl and water. The two phases 
were separated. The aqueous layer was extracted with Et2O twice. All organic solutions were 
combined, washed with Na2S2O3 twice then brine, dried over Na2SO4 and concentrated. Crude 
product wad dried over P2O5 overnight. Yellow solid. Yield = 50%. 
1H NMR (CDCl3, 300 MHz): 8.54 (s, 2H, ArH), 7.78 (d, 2H, ArH), 7.43 (t, 2H, ArH), 7.30 (t, 
2H, ArH), 7.17 (d, 2H, ArH), 4.79-4.69 (dAB, 4H, JAB = 3 Hz, -OCH2O), 3.07 (s, 6H, OCH3) 
ppm. Analytical data in agreement with litterature 
 
 (S)-3,3'-Bis(trifluoromethyl)-2,2'-Bis(methoxymethoxy)-1,1'-binaphthyl 
A mixture of FSO2CF2CO2Me (1.9 mL, 14.7 mmol, 4 equiv.), CuI (1.7 g, 7.67 mmol, 2.4 
equiv.), HMPA (2.6 mL, 14.7 mmol, 4 equiv.) and (S)-3,3’-diiodo-2,2’-dis(methoxymethoxy-
1,1’-binaphthyl (2.3 g, 3.7 mmol, 1 equiv.) in DMF (30 mL) was stirred under argon 
atmosphere for 6 h at 70 oC. The reaction mixture was then cooled to room temperature. It 
was diluted with CH2Cl2 (400 mL), the solution washed with water (3 x 200 mL), dried over 
Na2SO4, and concentrated to afford a syrup. The purification was done by column 
chromatography (EtOAc/hexane: 1/20) to give 1.42 g of pure product. Greenish Solid. Yield 
= 55 % 
1H NMR (CDCl3, 300 MHz): 8.34 (s, 2H, ArH), 7.99 (d, 2H, ArH), 7.55-7.40 (m, 4H, ArH), 
7.24 (d, 2H, ArH), 4.77-4.51 (dAB, 4H, JAB = 5.4 Hz, -OCH2O), 3.07 (s, 6H, OCH3) ppm; 
 
19F NMR (CDCl3, 282 MHz): -61.7 ppm. 
Analytical data in agreement with litterature 
(S)-3,3'-Bis(trifluoromethyl)-2,2'-Dihydroxy-1,1'-binaphthyl 
A mixture of (S)-3,3'-Bis(trifluoromethyl)-2,2'-Bis(methoxymethoxy)-1,1'-Binaphthyls (1.42 
g, 2.8 mmol) and Amberlyst 15 resin (1.4 g) in THF/MeOH (70 mL, 1:1) was stirred and 
heated to reflux under argon atmosphere for 15 h, then cooled to room temperature. The resin 
was removed by filtration and the filtrate was concentrated by rotary evaporation. Purification 
was carried out by column chromatography (EtOAc/pentane: 1:10), and by crystallization 
(CH2Cl2/pentane) to afford 0.8 g of a white crystalline product. Yield = 61 %. 
1H NMR (CDCl3, 300 MHz): 8.38 (s, 2H, ArH), 7.99 (d, 2H, ArH), 7.48 (m, 4H, ArH), 7.12 
(d, 2H, ArH), 5.31 (s, 2H, OH) ppm; 
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19F NMR (CDCl3, 282 MHz): -63.4 ppm. 
Analytical data in agreement with litterature 
Synthesis of phosphoramidic acid (CF3)DPPTf 
 
(S)-3,3'-Bis(trifluoromethyl)-2,2'-dihydroxy-1,1'-binol (400 mg, 0.95 mmol, 1 equiv.) was 
dissolved in DCM (4 mL). Triethylamine NEt3 (0.92 mL, 6.63 mmol, 7 equiv.), DMAP (231 
mg, 1.89 mmol, 2 equiv.) and POCl3 (106 µL, 1.14 mmol, 1.2 equiv.) were added at room 
temperature and stirred overnight. TfNH2 (353 mg, 2.37 mmol, 2.5 equiv.) was dissolved in 9 
mL of acetonitrile and stirred for 5h reflux. The solution was cooled to RT, quenched with 
water and stirred for 1 h. The solution was extracted three times with diethyl ether, the 
organic layers were combined, washed once with a saturated aqueous solution of NaHCO3, 
twice with 5N HCl, dried over Na2SO4, filtered and evaporated under vacuum. This solid was 
dissolved in dichloromethane and precipitated at -60°C then filtered and concentrated. Yield = 
40%. 
1H NMR (300 MHz, CDCl3): 8.42 (s, 2H, ArH), 8.07–8.03 (m, 2H, ArH), 7.64–7.56 (m, 2H, 
ArH), 7.44–7.36 (m, 2H, ArH), 7.18–7.14 (m, 2H, ArH) ppm; 
19F NMR (282 MHz, CDCl3) : -60.6, -61.2, -77.2 ppm;  
31P NMR (203 MHz, CDCl3):  -4.1 ppm; 
HRMS (ESI–): calcd. For C23H10F9NO5PS (anion) 614.4; found 614 
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Synthesis of (R)-1,1’-binaphtyl-2,2’-bis(sulfuryl)imides (JINGLE) was prepared according 
to literature procedures131 
 
First step: Synthesis of Imidobis(sulfuryl chloride): This reagent was prepared according to 
Beran et al.132Amidosulfonic acid (24.3 g, 0.25 mol), thionyl chloride (50 mL, 0.69 mol), and 
chlorosulfonic acid (16.5 mL, 0.25 mol) were heated under reflux for 24 h under exclusion of 
moisture. The product was distilled under vacuum. A white solid (47.76 g, 223 mmol) was 
obtained and conserved in fridge. 1H NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 9.33 (s, 1H, NH) ppm. 
Second step: Synthesis of (R)-1,1’-binaphtyl-2,2’-bis(sulfuryl)imides (JINGLE): To a 
stirred of (R)-BINOL (1.74 mmol, 1 equiv.) in dry toluene (20 mL) was added sodium 
hydride (60% in mineral oil, 5.48 mmol, 3.15 equiv.) under an argon atmosphere. The 
suspension was heated to 130°C and imidobis(sulfuryl chloride) (428 mg, 2.00 mmol, 1.15 
equiv.) in dry toluene (10 mL) was added over a period of 30 min. The solution was stirred at 
130°C for 24 h. After cooling, the solution was poured into water (10 mL), and all volatile 
components were removed under reduced pressure. The greenish semisolid residue was 
purified by column chromatography on silica gel (DCM/MeOH, 10:1). The resulting solid 
was added to a HCl 10% solution then 37%, and extracted with diethyl ether. Protoned 
bis(sulfuryl)imide were obtained after removal of the eluent under reduced pressure. Yellow 
solid. Yield = 83%. 
1H NMR (300 MHz, MeOD, 25 °C): 8.01 (d, 2H, J = 7.08 Hz, ArH), 8.00 (d, 2H, J = 8.1 Hz, 
ArH), 7.79 (d, 2H, J = 9.0 Hz, ArH), 7.48 (t, 2H, J = 8.1 Hz, ArH), 7.26 (t, 2H, J = 7.0 Hz, 
ArH), 6.92 (d, 2H, J = 6.5 Hz, ArH) ppm; 
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13C NMR (75 MHz, MeOD, 25 °C): 123.4, 125.8, 126.9, 127.0, 127.9, 129.3, 131.0, 133.3, 
134.7, 149.3 ppm; 
Analytical data in agreement with litterature. 
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I Introduction bibliographique 
I.1 Les agents de solvatation chiraux : principe et intérêt  
Au cours de ces dernières décennies, la synthèse asymétrique a connu un essor 
considérable conduisant à une demande accrue de méthodes précises, fiables, pratiques et peu 
coûteuses de détermination de l’excès énantiomérique (ee) d’une large gamme de composés 
organiques. 
Au début des années 1960, l’excès énantiomérique d’une molécule chirale était 
généralement évalué par des méthodes optiques. La mesure de la rotation optique d’un 
échantillon s’effectue à l’aide d’un polarimètre et est dépendante des conditions de 
température, de solvant, de concentration et de longueur d’onde. Cette valeur est ensuite 
comparée à une valeur de référence : celle correspondant au pouvoir optique de ce même 
composé énantiomériquement pur mesuré dans des conditions identiques. Toutefois, cette 
méthode n’est pas adaptée aux nouveaux produits qui par conséquent ne possèdent pas de 
valeur de référence. 
Compte tenu de ces limites, de nouvelles méthodes d’analyses ont été développées. 
Ainsi, au cours de ces dernières années, des progrès ont été accomplis dans le développement 
de techniques chromatographiques chirales type GC ou HPLC. Toutefois, de nombreux 
chimistes organiciens préfèrent utiliser des méthodes analytiques dont la mise en œuvre 
s’avère plus simple. La spectroscopie RMN compte parmi les outils capables de donner 
diverses informations structurales en seulement quelques minutes. Cependant, l'analyse 
chromatographique (HPLC et/ou GC) offre une bien meilleure précision par rapport à la 
RMN, par conséquent le choix de la méthode pour déterminer l’excès énantiomérique doit 
être adapté en fonction des besoins et des applications visées. 
En 1959, Cram remarque que les différentes conformations en solution de 
diastéréoisomères influencent les déplacements chimiques mesurés en RMN 1H de certains 
signaux caractéristiques.133 La détermination de la pureté énantiomérique par RMN nécessite 
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donc l’utilisation d’un auxiliaire chiral pouvant convertir le mélange d’énantiomères en un 
mélange de diastéréoisomères. L’intégration des signaux correspondants donne une mesure 
directe de la composition en diastéréoisomères qui peut directement être reliée à la 
composition énantiomérique du mélange initial. Il existe trois types d’auxiliaires chiraux : les 
agents de dérivation chiraux (CDA : Chiral Derivatizing Agents), les complexes chiraux à 
base de lanthanides (CLSR : Chiral Lanthanide Shift Reagents) et les agents de solvatation 
chiraux (CSA : Chiral Solvating Agents). Ainsi, suivant le type d’agent chiral utilisé, la 
formation des adduits diastéroisotopiques est induite via des associations auxiliaire 
chiral/substrat de nature et de force différentes.  
Les CDA induisent, par réaction chimique avec un mélange racémique, la formation de 
diastéréoisomères.134 La différence de déplacement chimique des signaux en RMN souvent 
très marquée (0,2 < ∆δ < 1 ppm) est due à l’interaction covalente auxiliaire chiral/substrat. 
Cependant, la méthode CDA compte un inconvénient majeur : la formation de 
diastéréoisomères doit s’effectuer sans racémisation ou résolution cinétique pouvant être 
occasionnée par la différence de vitesse de réaction des énantiomères de départ. De plus, la 
dérivation doit s’effectuer dans des temps de réactions convenables et sans la formation de 
sous produits. La purification des diastéréoisomères formés, si nécessaire, doit être 
parfaitement contrôlée. En effet, elle doit uniquement s’effectuer par des méthodes 
chromatographiques afin d’éviter l’enrichissement d'un diastéréoisomère. La cristallisation est 
de ce fait contre-indiquée. 
Des méthodes rapides, sans dérivation et par simple ajout d’un additif en RMN, peuvent 
être utilisées. Dans ce cas, la mesure est souvent directe et sans étapes de séparation ni de 
purification. Parmi celles-ci, les complexes à base de lanthanides135 (CLSR) (sels d’europium 
ou de néodymium) pouvant se coordiner avec de nombreuses fonctions (amines, alcools, 
époxydes, sulfoxydes, carbonyles) sont couramment utilisés en tant qu’agents de 
dédoublement. Toutefois lorsqu’ils sont utilisés avec des substrats fortement coordinants, ces 
réactifs possèdent un inconvénient : celui de provoquer l’élargissement des raies en RMN. Ce 
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phénomène s’accentue avec la hausse du champ magnétique dû aux éléments 
paramagnétiques (notamment dans le cas de l’europium), empêchant ainsi l’utilisation de ces 
réactifs avec des appareils à hauts champs.136 L’utilisation d’agents de solvatation chiraux 
(CSA) permet de s’affranchir de ce type de phénomène puisque les associations agent 
chiral/substrats racémiques sont bien plus faibles, de type liaisons hydrogène. Ces 
associations permettent aisément, par lecture directe en RMN, de mesurer l’excès 
énantiomérique de nombreux substrats organiques. Ainsi, comme on peut le constater sur la 
figure représentée ci-dessous (Figure 4.1), le signal à 5,25 ppm, correspondant aux 
hydrogènes énantiotopiques d’un mélange racémique, se dédouble sous l’action de l’agent 
CSA chiral (composé macrocyclique diaminé). Les deux signaux à 4,71 et 4,83 ppm 
correspondent aux deux hydrogènes diastéréotopiques. Cette différence de déplacement 
chimique est due à un environnement magnétique différent.  
 
Figure 4.1: Utilisation d’un macrocycle chiral comme CSA, dans l’énantiodifférenciation d’acides 
carboxyliques.137 
 
Par simple ajout d’une quantité minimale de solvant deutéré et sans aucune modification 
chimique, les CSA ont su démontrer un fort potentiel dans la détermination de l’excès 
énantiomérique. 
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I.2 Exemples de CSA 
Pirkle fut le premier à rapporter la détermination de la pureté optique par résonance 
magnétique nucléaire en utilisant un substrat asymétrique comme CSA.138 C’est par RMN du 
fluor 19F qu’il observe des résonnances bien distinctes pour les énantiomères de 2,2-trifluoro-
1-phényléthanol en présence d’une amine chirale, la (R)-α-phényléthylamine (Figure 4.2). 
IV-1 IV-2
 
Figure 4.2 : Structures de la (R)-α-phényléthylamine IV-1 et du 2,2,2-trifluoro-1-phényléthanol IV-2 
 
Suite à ces travaux, plusieurs amines chirales ont été étudiées comme agents de 
solvatation chiraux, dont la quinine. Sa nature polyfonctionnelle lui permet d’interagir avec de 
nombreux composés organiques. Elle peut donc être facilement employée comme CSA pour 
la détermination d’excès énantiomériques de dérivés binaphtyles fréquemment utilisés comme 
ligands chiraux dans de nombreuses réactions énantiosélectives. Mais également pour les 
mesures d’excès énantiomériques d’alcools type alkyle-aryle carbinol souvent synthétisés via 
des procédés asymétriques (Figure 4.3).139 La différence de déplacement chimique des 
signaux (∆δ en ppm), obtenus sous l’action de la quinine, varie en fonction de la nature des 
substrats racémiques allant de 0,01 à 0,14 ppm. Ces valeurs sont relativement faibles mais 
suffisantes pour mesurer la différence de déplacement chimiques entre les signaux des 
diastéréoisomères formés en RMN 1H ou 19F. 
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139
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IV-3 IV-4 IV-5
∆δMe :   0,02                                0,01 
 
Figure 4.3 : Structure de la quinine utilisée comme agent CSA dans la mesure de la pureté 
énantiomérique de dérivés binaphtyliques et d’alcools type alkyle,aryle carbinol ; ∆∆δMe (ppm) 
représentant l’écart de déplacement chimique entre les deux signaux diastéréotopiques correspondant 
au méthyl après association avec la quinine. 
 
Mais l'avantage majeur de la quinine sur les autres agents chiraux utilisés en RMN, 
réside dans son faible coût. En effet, le prix de la quinine est de 2 € / mmol contre un prix 
moyen de 10 € / mmol pour les complexes de lanthanides (Triflate d’europium (III)).140 En 
revanche, l’inconvénient principal de la quinine peut être la complexité du spectre RMN, avec 
le possible chevauchement des signaux.  
L’amine chirale 1,2-diphényldiaminoéthane est un autre exemple de CSA utilisé pour 
un grand nombre de dérivés de type acides arylpropanoïques chiraux comme par exemple 
l’ibuprofène très largement utilisé en pharmacie (Figure 4.4). Dans ce cas, il y a formation de 
sels diastéréisomères, provenant d’une forte association amine/acide carboxylique. Ainsi, les 
∆δ ppm observés sont plus élevés, pouvant aller jusqu’à 0,3 ppm dans le cas des acides 
carboxyliques halogénés. 
 
Figure 4.4 : Structure de l’agent CSA 1,2-diphényldiaminoéthane IV-6 et de l’Ibuprofène IV-7 
                                                 
140
 Source catalogue 2013 Sigma-Aldrich, pureté ≥ 98% 
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Réciproquement, l’utilisation d’acides carboxyliques énantiopurs a été considérée pour 
la détermination d’excès énantiomérique d’amines chirales. L’acide 
méthoxytrifluorophénylacétique (MTPA) a été envisagé dans la détermination de l’excès 
énantiomérique d’amines (Figure 4.5).141 Néanmoins, son utilisation reste limitée à cause de 
la précipitation des sels dans le chloroforme et le benzène deutéré. L’utilisation d’un solvant 
polaire fortement accepteur de liaisons hydrogènes tels que l’acétone ou l’acétonitrile pourrait 
interférer l’association entre l’agent chiral et le substrat racémique. 
 
 
Figure 4.5 : Structures du (R)-(+)-MTPA IV-8 et d’une amine tertiaire IV-9 
 
Même s’il présente un coût supérieur par rapport à la quinine ou aux complexes de 
lanthanides, d’environ 115 € / mmol,8 l’agent de solvatation chiral le plus utilisé reste l’alcool 
de Pirkle (Figure 4.6). Celui-ci est employé dans la détermination de la pureté énantiomérique 
d’une large gamme de composés incluant les α-amino acides,142 les éthers,143 les 
oxaziridines,144 et les sulfinates d’alkyles.145 Plusieurs modifications structurales, notamment 
la nature du cycle aromatique (phényle, α-naphtyle, 9-anthryle), ont été réalisées afin 
d’étudier les phénomènes de reconnaissance chirale. Le substrat induisant une plus grande 
différence spectrale entre les composés chiraux est l’alcool comportant le motif 9-anthryle 
                                                 
141
 F. J. Villani, Jr., M. J. Costanzo, R. R. Inners, M. S. Mutter, D. E. McClure, J. Org. Chem., 1986, 
51, 3715-3718. 
142
 W. H. Pirkle, S. D. Beare, J. Am. Chem. Soc., 1969, 91, 5150-5155. 
143
 W. H. Pirkle, C. W. Boeder, J. Org. Chem., 1977, 42, 3697-3700. 
144
 W. H. Pirkle, P. L. Rinaldi, J. Org. Chem., 1977, 42, 3217-3219. 
145
 W. H. Pirkle, M. S. Hoekstra, J. Am. Chem. Soc., 1976, 98, 1832-1839. 
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IV-10. Cet alcool a été utilisé pour la première fois dans la détermination d’excès 
énantiomérique de diverses lactones à cinq chaînons.146  
OHF3C
H
(R)
IV-10
 
Figure 4.6 : Structure de l’alcool de Pirkle ((R)-1-(anthracène-9-yl)-2,2,2-trifluoroéthanol), utilisé 
comme CSA. 
I.3 Premier exemple de mesure d’excès énantiomérique de lactone via les CSA  
Même si elles sont moins basiques que les amines, les lactones comportent des sites 
accepteurs de liaisons hydrogène qui leur permettent d’interagir avec différents substrats. Par 
exemple, l’alcool de Pirkle IV-10 peut s’associer à une lactone via deux liaisons hydrogène. 
La plus forte liaison hydrogène se produit entre l'hydroxyle et l'oxygène du carbonyle de la 
lactone, compte tenu de la plus grande basicité de cet oxygène par rapport à l'oxygène du 
cycle. Suite à cette première interaction intermoléculaire, le proton méthynique de l’alcool de 
Pirkle peut former une liaison hydrogène, plus faible, avec l’oxygène du cycle. Suivant les 
substituants R1 et R2 de la lactone, deux approches peuvent ainsi être considérées induisant un 
environnement magnétique différent en RMN (Figure 4.7). 
 
Figure 4.7 : Association entre un alcool de Pirkle (IV-10 où Ar = 9-anthryle) et une lactone via des 
liaisons hydrogène 
 
Les mesures des ∆δ (ppm) sont effectuées pour les signaux correspondants aux 
substituants R1 et R2, avec 0,02 < ∆δ < 0,07 ppm. Ce modèle, aux liaisons hydrogènes 
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 W. H. Pirkle, D. L. Sikkenga, M. S. Pavlin, J. Org. Chem, 1977, 42, 384-387. 
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doubles, a permis la mesure d’excès énantiomérique de substrats faiblement accepteurs de 
liaisons hydrogène, tels que les lactones. 
I.4 Les lactones : des composés faiblement accepteurs de liaisons hydrogènes 
Depuis lors, d’autres agents de solvatation chiraux ont été introduits et ont prouvé leur 
grande utilité pour la détermination de la pureté énantiomérique d’une large gamme de 
substrats, incluant les lactones.  Parmi eux, les composés macrocycliques chiraux ont 
notamment été identifiés comme des CSA efficaces et prometteurs pour la reconnaissance 
moléculaire, et cela en raison de leur flexibilité et de leur grande capacité de 
complexation.147,148 
Récemment le groupe de Sakai a décrit la synthèse d’une cavité macrocyclique de type 
N, N’-bis(6-acylamino-2-pyridinyl)isophthalamide (Figure 4.8), comportant des sites 
accepteurs et donneurs de liaisons hydrogène.149 
IV-11  
Figure 4.8 : Macrocycle bifonctionnel utilisé dans la reconnaissance moléculaire de divers substrats 
chiraux. 
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 X.-X. Zhang, J. S. Bradshaw, R. M. Izatt, Chem. Rev., 1997, 97, 3313-3361. 
148
 S. E. Gibson, C. Lecci, Angew. Chem. Int. Ed., 2006, 45, 1364-1377. 
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 Cette cavité macrocyclique est utilisée comme agent de solvatation chiral pour un 
grand nombre de composés dont la lactone IV-12 mais aussi des composés de type acide 
carboxylique IV-13, sulfoxyde IV-14, alcool et oxazolidinone (Figure 4.9). 
 
 
Figure 4.9 : Exemples de structures racémiques choisis dans cette étude.  
 
Les auteurs ont élaboré un macrocyclique comportant à la fois des sites donneurs (NH 
amide) et accepteurs de liaisons hydrogènes (N pyridine). L’incorporation d’un groupement 
nitro (-NO2) permet d’augmenter le caractère donneur de liaisons hydrogènes des 
groupements amides les plus proches. La chiralité est introduite grâce au squelette type 
BINOL offrant ainsi la possibilité de construire une cavité macrocyclique assez compacte.  
Le potentiel de discrimination chirale de IV-11 a été mis en évidence par spectroscopie 
RMN 1H d’un mélange 1:1 agent chiral/subtrat, dans le chloroforme deutéré. Un 
dédoublement des signaux est observé confirmant la formation de diastéréoisomères et 
caractérisant une énantiodifférenciation avec un ∆(∆δ) supérieur à 0,15 ppm. La différence de 
déplacement chimique de ces signaux est à la fois dépendante du nombre et de la force des 
liaisons hydrogène substrat/IV-11 mais aussi de l’effet anisothropique provenant du squelette 
binaphtyle. La plus grande différence de déplacement chimique des protons Ha est observée 
lors d’une association avec un composé fortement accepteur de liaisons hydrogène tel que le 
sulfoxyde (S)-IV-14, où ∆δHa = 1,59 ppm (Figure 4.10). De plus, en fonction de la nature 
chimique du substrat l’association peut se faire via deux ou plusieurs liaisons hydrogène, par 
exemple: deux pour les sulfoxydes IV-14 ou lactones IV-12 et trois pour les acides 
carboxyliques IV-13 ou oxazolidones (Figure 4.10). 
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Figure 4.10 : Doubles et triples liaisons hydrogène mises en évidence entre l’agent CSA IV-11 dans le 
cas d’une fonction sulfoxyde (gauche) et d’une fonction acide carboxylique (droite) 
 
La mesure de la constante d’association Kass, très peu référencée jusqu’alors, a permis 
d’évaluer la force de l’association macrocycle chiral/lactone IV-12. En effet, les constantes 
d’associations permettent de mesurer la tendance qu’à un atome ou un composé à s’associer à 
un autre atome ou des composés de constitution chimique différente. Dans cette étude, les 
valeurs relatives mesurées sont de 33 M-1 pour la (S)-lactone IV-12 et 2 600 M-1 pour le (S)-
sulfoxyde IV-14, mettant en évidence le caractère faiblement accepteur de liaisons hydrogène 
des lactones par rapport à leurs analogues sulfoxydes. Ceci justifiant peut être le peu 
d’exemples de mesures d’excès énantiomériques sur les lactones dans la littérature.  
I.5 Objectifs de l’étude 
Le phénomène observé lors de l’étude de la ROP du lactide par le Jingle, décrit dans le 
chapitre précédent, nous a donc interpellés et motivés pour réaliser une étude de 
reconnaissance chirale envers certains monomères utilisés en ROP, de types lactones mais 
aussi carbonates et éthers cycliques. La polymérisation stéréocontrôlée de monomère chiraux 
permet d’obtenir un polymère présentant une certaine tacticité. Cette tacticité est importante 
puisqu’elle est directement reliée aux propriétés physiques du polymère final. Il est donc 
essentiel, dans un premier temps, de s’assurer de la pureté énantiomérique du monomère de 
départ. Par conséquent, il est intéressant de développer des agents CSA adaptés pour ce type 
de monomères. Toutefois, cela reste un défi de taille puisque l’agent chiral ne devra en aucun 
cas induire l’ouverture de cycle du monomère. Il faudra alors trouver un composé chiral 
comportant des sites donneurs et accepteurs de liaisons hydrogène avec une acidité 
intermédiaire. Le (R)-JINGLE présentant une très faible activité dans la ROP du D,L-Lactide, 
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a néanmoins montré un potentiel pouvoir d’énantiodifférenciation. Nous avons donc voulu 
étudier le (R)-JINGLE en comparaison avec d’autres composés donneurs de liaisons 
hydrogène couramment utilisés dans la ROP du D,L-Lactide. 
 
II Etude des phénomènes de reconnaissance chirale entre un acide de 
Brönsted et le D,L-lactide 
II.1 Comparaison de l’acide de Brönsted JINGLE avec d’autres composés donneurs 
de liaisons hydrogène 
Dans un premier temps, nous avons choisi d’évaluer des composés donneurs de liaisons 
hydrogène aux structures variées (diols, bisulfonamides, thiourée, acides de Brönsted) à 
promouvoir l’énantiodifférenciation du D,L-lactide (Figure 4.11). Ces composés ont démontré 
leur efficacité en synthèse énantiosélective et certains d’entre eux (bisulfonamide, thiourée) se 
sont révélés actifs en ROP du lactide en présence d’un cocatalyseur (amine tertiaire). 
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Figure 4.11 : Composés donneurs de liaisons hydrogène évalués en reconnaissance moléculaire du 
D,L-Lactide 
 
Seuls les acides de Brönsted IV-20 et IV-21 permettent de discriminer par RMN 1H le 
mélange racémique du lactide. Deux signaux caractérisent le D,L-lactide libre : un quadruplet 
à 5,034 ppm correspondant au CH et un doublet à 1,667 ppm correspondant au CH3 (à 25°C 
dans le CDCl3). Les spectres RMN 1H des mélanges équimolaires 1:1 D,L-Lactide/acide de 
Brönsted chiraux IV-20 ou IV-21 présentent deux ensembles de signaux indiquant l’existence 
de deux environnements magnétiques différents (Figure 4.12). Ce phénomène correspond 
probablement à la formation de deux adduits diastéréotopiques lors de l’association du lactide 
avec l’acide de Brönsted chiral (IV-20 et IV-21) (Figure 4.12). Il est à noter que le (R)-
BINOL IV-15 permet une énantiodifférenciation des signaux mais très faible où ∆(∆δCH) = 
0,005 ppm.  
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Figure 4.12 : a) Structures du D,L-lactide libre (haut) et associé (bas), par liaisons hydrogènes à IV-20 
et IV-21 (formation d’adduits diastéréotopiques) ; b) Signaux correspondant aux CH (q) et CH3 (d) du 
D,L-lactide libre (haut) et associés (milieu) à IV-20 et à IV-21 (bas), observés en RMN 1H (300 MHz, 
CDCl3) 
 
En présence d’acide bis(sulfuryl)imide IV-20 la différence du déplacement chimique 
∆(∆δ) (en ppm) entre les adduits diastéréoisotopiques formés est plus importante qu’avec 
l’acide phosphorique IV-21, ∆(∆δ) = 0,04 et 0,02 ppm, respectivement où ∆(∆δ) = (δ L-LA 
associé) – (δ D-LA associé). Dans les deux cas, les deux signaux (quadruplet et doublet) se décalent 
vers des champs magnétiques plus forts, ce qui est contraire à ce que l’on pourrait attendre 
d’une association par liaison hydrogène. Un décalage vers les champs faibles est par exemple 
observé quand on mélange 1 équivalent de D,L-Lactide avec 1 équivalent d’acide 
méthanesulfonique (∆δCH D,L-lactide = + 0,02 ppm). Cet effet de blindage observé en RMN 
résulte probablement de l’effet anisotropique magnétique causé par le squelette binaphthyl des 
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deux acides chiraux. Ce même phénomène est reporté par Redondo et al. dans l’étude du (S)-
BINOL comme agent de solvatation chiral des sulfoxydes,150 et plus récemment par Sun et al. 
dans la désymmétrisation énantiosélective d’oxetanes par des acides phosphoriques.151 Les 
auteurs ont pu mettre en évidence l’interaction substrat/catalyseur par RMN 1H d’un mélange 
équimolaire oxétane/acide phosphorique. En effet, un fort blindage des signaux de l’oxétane 
est observé en présence d’un équivalent d’acide phosphorique, dérivé du SPINOL (Figure 
4.13). Un dédoublement des ces signaux est également observé caractérisant un 
environnement magnétique différent autour du cycle oxétane prochiral.  
 
 
Figure 4.13 : Valeurs des déplacements chimiques des protons du cycle oxetane : libre (gauche) et 
associé avec l’acide phosphorique dérivé du SPINOL (mélange équimolaire) (droite), observées en 
RMN 1H (CDCl3). 
 
Au vu de la meilleure capacité du dérivé bis(sulfuryl)imide IV-20 à différencier de 
manière énantiosélective le D- et le L-lactide par rapport à IV-21, nous avons choisi de 
poursuivre notre étude sur ce composé.  
II.2 Etude du mode d’action du JINGLE vers le D,L-Lactide 
Dans un premier temps, nous avons cherché à identifier le mode d’action, en émettant 
l’hypothèse d’une association par liaison hydrogène entre l’acide de Brönsted chiral IV-20 et 
le lactide. Pour cela, trois tubes contenant chacun un mélange équimolaire lactide/IV-20 avec 
un solvant deutéré différent (plus ou moins accepteur de liaisons hydrogène) ont été préparés. 
Le dédoublement du signal du D,L-lactide en RMN 1H est fortement diminué en présence 
d’acétonitrile deutéré voire absent dans le cas de l’acétone deutéré, solvant fortement 
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accepteur de liaisons hydrogène (Figure 4.14 c)). Ces résultats sont fortement en faveur d’une 
association par liaisons hydrogène entre le D,L-lactide et IV-20. 
5.4005.4504.9505.0005.0504.9004.9505.000
a) b) c)
 
Figure 4.14 : Signal en RMN 1H (300 MHz) correspondant au CH du D,L-lactide associé avec IV-20, 
en solution dans : a) le chloroforme, b) l’acétonitrile, c) l’acétone. 
 
L’action de IV-20 séparément sur le D-, L- et méso-lactide a ensuite été étudiée, 
permettant de déterminer les ∆δ (ppm) de chacun des stéréoisomères. Pour cela une solution 
contenant un mélange équimolaire de D-, L- ou méso-Lactide/IV-20 a été analysée par RMN 
1H dans le CDCl3 (Figure 4.15). Que ce soit pour le D-, le L- ou le méso-lactide un seul jeu de 
signaux est observé mettant en évidence le phénomène d’énantiodifférenciation et non de 
désymmétrisation des deux fonctions ester du cycle. Les variations de déplacements 
chimiques des signaux pour chaque stéréoisomère du lactide (CH)  ont ainsi pu être 
déterminées : ∆δD-LA,CH = - 0,0810 ppm ; ∆δL-LA,CH = - 0,0550 ppm et ∆δméso-LA,CH = - 0,0545 
ppm.
 
Pour chaque stéréoisomère un blindage du signal correspondant au CH est observé par 
rapport à celui du D,L-lactide libre (δD,L-LA,CH = 5,034 ppm). Il est à noter que le blindage est 
plus important dans le cas du D-lactide (∆δ = - 0,0810 ppm). 
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Figure 4.15 : RMN 1H (300MHz, CDCl3) d’un mélange 1:1 (D- ou L- ou méso-) Lactide/IV-20 ; * = 
résidu de D,L-lactide au sein du méso-lactide initial ; δ (CH- (D,L)lactide) = 5,034 ppm  
 
D'après les données présentées ci-dessus, il semblerait que l'énantiodifférenciation 
observée soit probablement dû à la force de l’association substrat/acide chiral mais également 
à l’effet de l'anisotropie magnétique du squelette binaphthyl. Dans le but d'acquérir une 
meilleure compréhension du phénomène d’association, l'étude a été complétée par des 
expériences spectroscopiques d’une part et thermodynamiques d’autre part. 
II.3 Etudes spectroscopiques et thermodynamiques  
II.3.a Diagramme de Job 
Dans un premier temps, nous avons déterminé la stœchiométrie de l’adduit formé en 
solution. Le lactide étant un diester nous pourrions nous attendre à une stœchiométrie 1:1 ou 
1:2. La méthode la plus couramment utilisée pour obtenir cette information est la réalisation 
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d’un diagramme de Job.152 Cette méthode consiste à tracer la variation du déplacement 
chimique d’un signal de l’un des composants, ici le D et le L-Lactide, par rapport à la fraction 
molaire ([IV-20] / ([IV-20] + [LA])). Le maximum de la courbe obtenue indique la 
stœchiométrie du complexe en solution. Ainsi, pour chaque énantiomère, neuf échantillons de 
lactide énantiopur ont été analysés par RMN 1H dans le CDCl3 à température ambiante. La 
concentration totale des composés (lactide et IV-20) est maintenue constante (10 mM), tandis 
que la fraction molaire de IV-20 est progressivement modifiée. Les variations des 
déplacements chimiques ont été déterminées pour les signaux correspondant aux CH et CH3 
de chaque énantiomère du lactide (Figure 4.16). Il est à noter que la variation du déplacement 
chimique du proton du NH n’a pu être évaluée, car celui-ci n’est pas apparent en RMN 1H. La 
variation de déplacement chimique du proton CH du lactide est plus importante dans le cas du 
D-lactide. En revanche, celle correspondant au proton CH3 est plus importante dans le cas du 
L-Lactide. 
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Figure 4.16 : Diagrammes de Job pour l’association de IV-20 avec le D- et le L-lactide [IV-20 / (IV-
20 + Lactide) = fraction molaire en lactide, ∆δ = variation du déplacement chimique du proton CH (a) 
et du proton CH3 (b) du D- et L-lactide]. Le maximum se situant à une fraction molaire de 0,5 indique 
une stœchiométrie 1:1.  
 
Pour chaque énantiomère, le maximum des courbes « en cloche » est observé pour une 
stœchiométrie 1:1 de lactide et de IV-20. L’hypothèse d’une stœchiométrie 1:2 est par 
conséquent écartée. Ce résultat est cohérent avec une association par liaison hydrogène entre 
la fonction NH de l’acide chiral IV-20 et l'un des groupements carbonylés (C = O) du lactide 
(Figure 4.17).  
Chapitre 4 : Utilisation d’un acide de Brönsted comme agent de solvatation chiral dans 
l’énantiodifférenciation de monomères cycliques 
 
 
197 
O
O
O2
S
S
O2
NH
O
O
O
O
D-LA
 
Figure 4.17 : Adduit proposé lors de l’ajout de IV-20 sur le D-Lactide 
 
II.3.b Mesure de la constante d’association Kass 
Comme indiqué précédemment, un effet inverse sur la variation du déplacement 
chimique des signaux du CH et CH3 du D- et L-Lactide est observé. Ce phénomène confirme 
la contribution de l’effet anisotropique mais ne donne aucune information sur la force relative 
des associations. Les constantes d’associations Kass des adduits ont donc été mesurées par 
titration en RMN 1H. Une série d’échantillons est analysée, dans lesquels la concentration de 
chacun des énantiomères de lactide reste constante, tandis que celle de IV-20 est augmentée 
progressivement. Prenant en considération la stœchiométrie de 1:1 déterminée par la méthode 
de Job, les valeurs de Kass ont pu être estimées grâce à la méthode non linéaire des moindres 
carrés appliquée à la variation du déplacement chimique des signaux du CH ou CH3 du lactide 
lors de l’ajout de IV-20. La valeur de la Kass est calculée à partir du Kd, obtenue via l’équation 
suivante : 
Aobs  
Aobs :  variation du déplacement chimique du signal du lactide (ppm) 
Amax : différence de déplacement chimique entre le lactide libre et associé à IV-20 en fonction 
du rapport [IV-20]/[LA], (∆δmax). 
Kd : constante de dissociation (M) 
[LA] : concentration en lactide 
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[IV-20] : concentration en IV-20 
n : nombre de site de liaisons qui selon le diagramme de Job est égal à 1.  
Les Kass déterminées sont respectivement de 25 M-1 pour le D-lactide et 14 M-1 pour le 
L-lactide (Figure 4.18).153 
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Figure 4.18 : Graphiques représentant la variation du déplacement chimique du CH du Lactide associé 
à IV-20 en fonction du rapport IV-20/ Lactide 
                                                 
153
 (a) M. J. Hynes, J. Chem. Soc. Dalton trans., 1993, 311-312; (b) O. Cala, N. Pinaud, C. Simon, E. 
Fouquet, M. Laguerre, E. J. Dufourc, I. Pianet, The FASEB Journal, 2010, 24, 4281-4290. 
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Ce résultat met en évidence une plus forte association avec le D-lactide qu’avec le L-
lactide. Il est à noter que les valeurs de Kass obtenues sont inférieures à celles habituellement 
observées pour des agents de solvatation chiraux de type acides carboxyliques ou amines où 
les interactions entre les différents substrats donneurs et accepteurs de liaisons hydrogènes 
sont plus fortes (Tableau 4.1). 
 
Tableau 4.1 : Exemples de Kass observées pour différents types de CSA et subtrats. 
Réf CSA Substrat 
Kass (M-1)/ T (°C) ; 
CDCl3 
154
 
 
Acides α-aminoxy 
 
 
 
 
(R)-acide mandélique : 
4300 / 25 
(S)-acide mandélique : 
8100 / 25 
 
155
  
F3C OH
(R)
 
Dérivé d’alcool de Pirkle 
 
 
 
 
(R)-amine : 
2,5 / 25 
(S)-amine : 
3 / 25 
 
                                                 
154
 D.-W. Zhang, Y.-F. Fan, X. Li, D. Yang, J. Am, Chem, Soc, 2005, 127, 7996-7997. 
155
 A. Muñoz, A. Virgili, Tetrahedron : Asymmetry, 2002, 13, 1529-1534. 
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149  
 
Macrocycle bifonctionnel 
 
 
 
(R)-acide : 
1670 / 22 
(S)-acide : 
3050 / 22 
 
(1R,5S)-lactone : 
51 / 22 
(1S,5R)-lactone : 
33 / 22 
 
(R)-sulfoxyde: 
610 / 22 
(S)-sulfoxyde: 
2 600 / 22 
 
Cependant les valeurs de Kass mesurées sont du même ordre que celles observées pour 
des CSA type alcool de Pirkle. Dans le cas du macrocycle bifonctionnel comme CSA, les 
valeurs de Kass dépendent du nombre de liaisons hydrogène que le substrat peut former avec le 
CSA. En effet, pour un composé type acide carboxylique, le nombre et la force des liaisons 
hydrogènes formées est plus important qu’avec une lactone : cela se traduit par une valeur de 
Kass beaucoup plus élevée, de 3 050 M-1 contre 33 M-1 pour la S-lactone (Tableau 4.1 et Figure 
4.10). Lorsque l’on compare des substrats possédant des sites d’interactions équivalents 
(lactone et sulfoxyde), c’est donc le composé le plus polaire qui est lié plus fortement. Par 
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conséquent Kass sulfoxyde > Kass lactone. Il est à noter que la valeur de Kass lactone est du 
même ordre de grandeur que la Kass lactide déterminée dans notre étude. 
Dans le domaine de la polymérisation par ouverture de cycle, très peu d’études portant 
sur l’association supramoléculaire, par liaisons hydrogène, monomère/catalyseur organique 
ont été effectuées. La première constante d’association, mesurant la force d’association entre 
la valérolactone et une thiourée, est reportée par Hedrick et al. en 2006.156 Sa valeur est de 39 
M-1 à 20°C dans le C6D6 (Figure 4.19). 
 
Figure 4.19 : Association par liaisons hydrogène entre la valérolactone et une thiourée. 
 
Quelques années plus tard, Bibal et al. mettent en évidence l’association par liaisons 
hydrogène entre le L-Lactide et un dérivé d’amino-indole.157 La constante d’association Kass 
entre l’amino-indole et le L-Lactide (stœchiométrie 1:1) a pu être déterminée par titration en 
RMN 1H. Elle est égale à 5 M-1, caractéristique d’une interaction très faible.   
Afin de promouvoir la réaction de polymérisation du L-Lactide, l’utilisation d’un 
cocatalyseur est, de ce fait, indispensable. La (-)-spartéine est généralement utilisée afin 
d’activer par liaisons hydrogène l’amorceur puis la chaîne de polymère croissante. Le groupe 
a pu caractériser par diffraction de rayons X l’adduit L-Lactide/amino-indole (Figure 4.20). 
                                                 
156
 B. G. G. Lohmeijer, R. C. Pratt, F. Leibfarth, J. W. Logan, D. A. Long, A. P. Dove, F. Nederberg, 
J. Choi, C. G. Wade, R. M. Waymouth, J. L. Hedrick, Macromolecules, 2006, 39, 8574-8583. 
157
 S. Koeller, J. Kadota, A. Deffieux, F. Peruch, S. Massip, J.-M. Léger, J.-P. Desvergne, B. Bibal, J. 
Am. Chem. Soc., 2009, 131, 15088-15089. 
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Figure 4.20 : Association par liaisons hydrogène entre le L-Lactide et l’espèce amino-indole 
  
L’amido-indole se trouve sous forme dimère positionné en « tête à queue ». Cette 
espèce dimérique est associée par liaisons hydrogène entre la fonction N-H de l’indole et  le 
groupement carbonylé de l’amide. La fonction NH de l’amide forme alors une liaison 
hydrogène avec le carbonyle du L-Lactide.  
Dans notre cas, la mise en évidence d’une stœchiométrie 1:1 (IV-20/Lactide) et la 
détermination d’une faible constante d’association où Kass D-Lactide= 25 M-1 (Kass proche des 
valeurs observées dans la littérature pour des associations lactones/composé de type donneurs 
de liaisons hydrogène24) corroborent l'hypothèse selon laquelle, en solution, l'activation par 
liaisons hydrogènes se produit essentiellement entre le groupement carbonylé du lactide et la 
fonction NH de la partie bis(sulfuryl)imide IV-20. 
 
II.3.c Analyse ROESY et DOSY 
Afin d’obtenir des informations structurales et ainsi pouvoir établir la présence d'une 
association par liaison hydrogène entre IV-20 et le lactide, des expériences ROESY 2D et 
DOSY 1H (500 MHz) ont été réalisées. Nous avons choisi de réaliser les analyses 
spectroscopiques uniquement sur le D-lactide, puisque celui-ci révèle une plus forte 
association avec IV-20.  
Un mélange équimolaire de D-lactide et de IV-20 est solubilisé dans du CD2Cl2. 
L’analyse spectroscopique ROESY est réalisée à -90°C. Ce type d’expérience permet de 
visualiser les corrélations dipolaires proton-proton entre deux voisins proches d’au plus 5 Å. 
Dans notre cas, les taches de corrélations observées sont celles correspondant à une 
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interaction intermoléculaire entre les protons du groupement binaphthyl de IV-20 et les 
protons CH (4.8 ppm) et CH3 (1.43 ppm) du D-Lactide (Figure 4.21), confirmant la proximité 
spatiale de l’ensemble des protons. 
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Figure 4.21 : Régions du spectre ROESY 2D (500 MHz, à -90°C dans le CD2Cl2) d’un mélange 1:1 
de IV-20 et D-LA. a) Corrélations spatiales entre les protons binaphtyliques de IV-20 et a) le proton 
CH du D-Lactide b) les protons CH3 du D-lactide.  
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Nous avons voulu mettre en évidence l'interaction entre IV-20 et le D-Lactide par 
analyse RMN type DOSY. En effet, cette expérience permet d’estimer le coefficient de 
diffusion des espèces moléculaires présentes en solution. Elle permet simultanément 
d’identifier le nombre de composants moléculaires en solution et de déterminer les rayons 
hydrodynamiques des molécules présentes dans un mélange. De manière générale, cette 
méthode est utilisée pour des adduits formés par des liens covalents. Toutefois, nous nous 
sommes demandé si cela était applicable à notre cas de figure. Le coefficient de diffusion du 
D-Lactide libre et associé à IV-20 est mesuré à 25°C dans le CDCl3 (Figure 4.22). Cependant, 
les coefficients de diffusion du D-lactide libre et du D-lactide associé à IV-20 en solution 
(mélange équimolaire) sont quasi-identiques. Ceci est certainement dû à un échange très 
rapide et à la constante d’association qui est très faible. Cette expérience ne s’avère pas 
concluante pour notre étude. 
 
 
Figure 4.22 : Spectre RMN 1H DOSY du D-Lactide seul (en bleu) et du D-Lactide associé à IV-20 en 
solution (mélange 1:1) (en rouge), erreur méthode <10%. 
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Après avoir obtenu des preuves convaincantes sur la présence d’interactions de type 
liaisons hydrogène entre IV-20 et le D,L-lactide, donnant lieu à un mélange de 
diastéréoisomères, nous avons voulu montrer qu’il était alors possible de déterminer l’excès 
énantiomérique de lactide non racémique par spectroscopie RMN. Quatre échantillons 
contenant l’acide chiral IV-20 (1 équivalent) avec -100%, -60%, 0%, 50% et 100% d’excès en 
D-lactide ont été mesurés en RMN 1H, dans le CDCl3 à 25°C. La préparation suivie de 
l’analyse des échantillons sont répétées trois fois de façon à évaluer la précision de la méthode 
utilisée. Comme les signaux sous forme de quadruplet des diastéréoisomères formés se 
chevauchent (Figure 4.12), nous avons irradié la zone du méthyl du lactide (1,60 ppm) dans le 
but d’obtenir deux singulets pour les CH du lactide (Figure 4.23) et ainsi faciliter 
l’intégration. 
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Figure 4.23 : a) Zones des spectres RMN 1H (400 MHz, CDCl3) obtenus après irradiation à 1,6 ppm, 
de deux mélanges aux puretés énantiomériques différentes (0 et 50% en D-Lactide), en présence de 
l’acide IV-20. b) Corrélations entre les valeurs des ee préparés et observées par RMN 1H (400 MHz). 
 
Grâce à cette méthode, il est donc possible d’obtenir une mesure précise de l’excès 
énantiomérique d’un mélange D,L-lactide. En irradiant certaines zones du spectre RMN, on 
réussit à s’affranchir des multiplicités et recouvrement de certains signaux rendant 
l’intégration des signaux difficile.  
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III Généralisation à d’autres monomères utilisés en ROP  
L’ensemble des expériences réalisées lors de cette étude a permis de conforter la 
présence d’une liaison hydrogène entre l’acide chiral IV-20 et le groupement ester du lactide 
permettant une énantiodifférenciation. Nous avons alors décidé d’élargir la gamme à d’autres 
composés cycliques chiraux utilisés en polymérisation par ouverture de cycle, tels que les 
carbonates, les lactones et les anhydrides. Des mélanges 1:1 de ces composés cycliques et de 
IV-20 ont été analysés par RMN 1H à une concentration de 0,06 mol/L. Les spectres RMN 1H 
reportés dans le tableau 4.2 caractérisent une bonne séparation des signaux sans élargissement 
des raies. Dans l’ensemble, une bonne voire excellente énantiodifférenciation a pu être 
observée (0,013 < ∆(∆δ) < 0,195 ppm). Les valeurs des ∆(∆δ) sont de l’ordre de celles 
obtenues dans la littérature pour des associations agent chiral CSA/substrat de type liaisons 
hydrogène. 
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Tableau 4.2 : Régions spectrales en RMN 1H des substrats racémiques (entrées 1 à 6) en présence de 
IV-20a. 
Substrats
racémiques
∆∆δ
(ppm)
Spectres RMN 1H
1 0.038
2 0.195
3 0.013
4 0.052
5 0.013
6 0.065
4.7504.8004.850
4.9004.9505.000
4.104.204.304.40
5.0505.1005.150
1.5001.550
1.0501.100
*
∆∆δ
 
a
 RMN 1H 500 MHz pour l’entrée 4; RMN 1H 400 MHz pour les entrées 2 et 6; RMN 1H 300 MHz 
pour les entrées 1,3 et 5 en présence de IV-20 (60 mM, 1 équivalent) dans le CDCl3 à 25°C. 
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Pour les entrées 1, 2, 3 et 4, les mesures de ∆(∆δ) (ppm) ont été effectuées sur les 
protons méthyniques. Par rapport au lactide, l’écart entre les diastéréoisomères est moins 
marqué pour les O-carboxyanhydrides (entrée 3) mais supérieur pour le propylène carbonate 
(entrée 4). Ces données corrèlent avec la basicité du monomère même si les constantes 
d’association correspondantes n’ont pas été déterminées. Pour les entrées 5 et 6, la mesure sur 
le CH n’a pas été possible dû aux chevauchements des signaux. Toutefois, les mesures des 
∆∆δ (ppm) ont été effectuées sur le CH3 et les valeurs correspondantes s’avèrent être plus 
important que dans le cas du CH3 du lactide. 
Le nombre de centres stéréogènes ou la présence de couplages multiples peuvent donner 
lieu à des spectres RMN complexes. De ce fait, la mesure de l’excès énantiomérique reste 
parfois délicate. Récemment, Zangger et al. ont introduit une méthode spécifique en RMN 
permettant de gagner en résolution (comparable à celle obtenu via des spectromètres à très 
hautes fréquences GHz) et ainsi de simplifier les spectres de molécules complexes.158 Cette 
méthode, dénommée Zangger-Serk (méthode ZS), permet de supprimer l’ensemble des 
constantes de couplages proton-proton. La multiplicité des signaux est réduite en unique 
singulet, par conséquent la lecture du spectre RMN 1H est plus lisible. Cette méthode pourrait 
être utilisée dans le but de faciliter l’intégration des signaux pour la mesure de l’excès 
énantiomérique, notamment dans le cas de la β-butyrolactone (entrée 5, tableau 4.2) et de 
l’oxyde de propylène (entrée 6, tableau 4.2). 
 
IV Conclusion 
 La demande accrue de composés chiraux dans l’industrie chimique a entraîné d’une 
part le développement de nouvelles synthèses asymétriques pour l’obtention de composés 
chiraux et d’autre part le développement de méthodes analytiques rapides, précises et 
pratiques afin de mesurer l’excès énantiomérique de ces mêmes composés. Parmi ces 
méthodes, l’utilisation de quelques milligrammes d’un agent chiral de solvatation (CSA) 
permet d’obtenir des adduits diastéréoisotopes permettant ainsi la mesure de l’excès 
énantiomérique par simple intégration des signaux correspondants en RMN. Cette méthode 
                                                 
158
 N. Helge Meyer, K. Zangger, Angew. Chem. Int. Ed., 2013, 52, 7143-7146. 
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douce est très simple à mettre en œuvre et ne nécessite qu’une petite quantité de substrat 
racémique en comparaison des méthodes type GC/HPLC. Cependant l’inconvénient majeur 
reste la moins bonne précision sur la mesure d’ee. 
Dans notre cas, nous avons tiré profit de la très faible activité catalytique du JINGLE, 
accessible en une seule étape à partir du BINOL énantiopur, dans la ROP du lactide pour son 
utilisation en tant que CSA. Ainsi quelques milligrammes de Jingle, en solution dans un 
solvant deutéré, suffisent pour mesurer l’excès énantiomérique de divers composés chiraux 
tels que les lactones, carbonates, éthers, etc. L’utilisation d’un tel CSA peut s’avéré utile lors 
du suivi de la conversion en énantiomères du D,L-lactide en polymérisation stéréocontrôlée. 
Ainsi l’ajout de quelques milligrammes de JINGLE dans un simple aliquot, suivi d’une 
analyse RMN 1H, peut permettre une lecture directe de la conversion en énantiomères. 
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V Partie expérimentale 
General conditions 
Solvent, toluene (>99.9%) was dried prior to use with a Braun solvent-pacificator system, 
deutarated chloroform and benzene was dried under molecular sieves and degazed before 
used. 
All spectra were recorded on a Bruker Avance 500 spectrometer equipped with a 5 mm triple 
resonance inverse Z-gradient probe (TBI 1H, 31P, BB). All chemical shifts for 1H were relative 
to TMS using 1H (residual) chemical shifts of the solvent as a secondary standard. 
The host-guest complexes were prepared by dissolving equimolecular quantities of IV-20 and 
chiral compounds in the deuterated solvents at ambient temperature (the concentrations were 
around 0,6 mol/L). 
2D ROESY experiment, spectra were acquired at 183K using a mixing time of 300 ms, 8 
averages for each t1 value after 8 dummy scans, a datum set of 2048 time domain data point 
in the t2 dimension with 256 t1 increments, and the States-TPPI method for quadrature 
detection in the t1 dimension. 
Diffusion ordered spectroscopy (DOSY) NMR was used to measure the translational diffusion 
coefficient D. The DOSY spectra were acquired at 293 K with the stebpgp1s pulse program 
from Bruker topspin software. All spectra were recorded with 16K time domain data point in 
the t2 dimension and 16 t1 increments. The gradients strength was linearly incremented in 16 
steps from 2% up to 95% of the maximum gradient strength. All measurements were 
performed with a compromise diffusion delay ∆ of 100ms and a gradient pulse length δ of 
1,8ms. 1H spectra were recorded at 298 K, using the following parameters: spectral width, 10 
ppm; 30° nutation angle duration, 6.9 µs; recycling delay, 4-s (3-s acquisition time and 1-s 
relaxation delay). 
Synthesis of IV-20: Experimental part in chapter 3. 
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Job Plots. 
Equimolar amounts of host (chiral bis(sulfuryl)imides IV-20) and guest compounds D- and L-
Lactide were dissolved in CDCl3. These solutions were distributed among nine NMR tubes, 
with the molar fractions X of host and guest in the resulting solutions increasing (or 
decreased) from 0.1 to 0.9 (and vice versa). The complexation induced shifts of methine and 
methyl groups (∆δ) were multiplied by [IV-20]/([IV-20]+[D or L-Lactide]) and plotted 
against [IV-20]/([IV-20]+[D or L-Lactide]) itself.  
Determination of Binding Constants by 1H NMR Titrations. 
The binding constants (Kass) of JINGLE for D- and L-Lactide were determined by NMR 
titrations. To a solution of D- or L-Lactide (typically, 10mM) in dry CDCl3 was added a small 
amount of dry CDCl3 containing IV-20, and 1H NMR was then measured at 25°C. Assuming 
1:1 complexation, Kass values were determined by means of the nonlinear least-squares 
method applied to the CH and CH3 signal downfield shifted upon addition of the guest. 
Analytical procedure for the determination of the ee of lactide: 
 
A mixture of different ratio of D- and L-lactide was dissolved in CDCl3, one equivalent of 
(R)-Jingle is added. Experiment was acquired on a Bruker Avance 400 MHz spectrometer at 
298 K. Specific pulse program: zghd and irradiation at 1,6 ppm (irradiation power : 45 dB). 
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 Les polyesters et polycarbonates font parti des polymères aliphatiques qui 
offrent des perspectives prometteuses dans divers domaines tels que l’emballage 
alimentaire, le biomédical, le bâtiment, etc. Les atouts indéniables de ces polymères 
biodégradables suscitent un fort intérêt de la part d’un grand nombre de chercheurs, pour 
le développement de synthèses efficaces de ces polymères. La méthode la plus courante 
pour la synthèse de ces poly(esters/carbonates) est la polymérisation par ouverture de 
cycle (ROP) catalysée par des dérivés métallo-organiques ou organiques. 
La catalyse organique de polymérisation par ouverture de cycle a connu un 
véritable essor ces quinze dernières années. Elle propose une approche complémentaire 
aux catalyseurs métallo-organiques grâce à la diversité des modes d’actions mis en jeu, 
mais aussi à l’absence de contaminants métalliques résiduels qui peuvent nuire aux 
performances du polymère, en particulier dans le domaine du biomédical ou en 
électronique. En revanche, aucun de ces systèmes organocatalytiques n’est universel à 
l’ensemble des monomères de ROP. 
Ce travail de thèse, en collaboration avec Arkema, avait deux objectifs. Le 
premier était d’explorer l’efficacité des catalyseurs organiques, développés au préalable 
dans l’équipe pour l’homopolymérisation d’esters et carbonates cycliques, pour la 
préparation de copolymères biodégradables. L’objectif était d’accéder à diverses 
architectures bien définies en combinant plusieurs monomères de nature différente 
engendrant ainsi de multiples propriétés. Les copolymères comprenant un bloc 
biodégradable pourront être utilisés, par exemple, pour des applications comme additifs et 
apporter in fine une part de biodégradabilité à des matériaux plastiques plus 
conventionnels. Le second objectif s’est porté sur la recherche de nouveaux systèmes 
organocatalytiques performants et polyvalents pour la synthèse contrôlée et/ou 
stéréocontrôlée d’une large gamme de monomères à fort potentiel.  
Ainsi dans le premier chapitre, la bonne polymérisabilité de l’ε-caprolactone et 
du trimétylène carbonate en présence d’acide méthanesulfonique, étudiées précédemment 
dans l’équipe, ont permis d’accéder à des poly(caprolactone) et 
poly(triméthylènecarbonate) de masses molaires allant jusqu’à 12 000 g/mol et de 
dispersités étroites (Đ < 1,2). A la suite de ces résultats encourageants, nous avons étudié 
la copolymérisation de ces deux monomères. En fonction de la stratégie de synthèse 
employée, des copolymères d’architectures différentes ont été obtenus. La caractérisation 
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des copolymères par plusieurs méthodes analytiques telles que la RMN 1H et 13C, la 
chromatographie d’exclusion stérique et la spectrométrie de masse MALDI-TOF nous ont 
renseigné sur la nature des structures des copolymères formés. Ainsi, un ajout successif 
de monomères permet d’accéder à des microstructures blocs tandis qu’un ajout simultané 
permet d’obtenir des copolymères gradients. La structure gradient a été mise en évidence 
par des études cinétiques et la détermination des rapports de réactivité par RMN 13C. Puis, 
l’ensemble des copolymères synthétisés ont pu être caractérisés par des études 
thermiques. Cette étude a révélé un impact notable de la microstructure du copolymère 
sur ses propriétés. En particulier, deux transitions vitreuses ont été observées pour les 
copolymères à blocs, caractérisant la non miscibilité des blocs, alors qu'une seule 
transition vitreuse a été observée pour les copolymères à gradient de masses molaires 
comparables. Les valeurs de Tg s'écartent néanmoins de l'équation de Fox, suggérant la 
présence de petits blocs et une miscibilité non totale. 
Ainsi, des copolymères gradients à base d’ε-CL et de TMC ont été préparés pour 
la première fois par une méthode organocatalytique. Ces travaux ont permis de mettre en 
évidence la nécessité d’un catalyseur polyvalent pour la préparation de copolymères 
biodégradables aux structures et propriétés bien contrôlées. 
 
Dans le second chapitre, notre attention s’est portée sur un monomère peu étudié 
en polymérisation par ouverture de cycle : la β-butyrolactone. L’ouverture de cycle du 
monomère est peu sélective et la présence de réactions secondaires donne lieu, le plus 
souvent, à des extrémités de chaînes crotonates limitant ainsi le processus de 
copolymérisation avec un second monomère. Les exemples de copolymérisations à base 
de β-BL sont par conséquent rares et représentent un enjeu considérable. Dans un premier 
temps, le comportement des acides sulfoniques tels que l’AMS et HOTf dans la ROP de 
la β-BL a été évalué. L’acide triflique s’est révélé être le plus actif permettant une 
polymérisation sélective de la β-BL en présence d’alcool, dans des conditions douces de 
réactions, conduisant à des homopolymères bien définis. L’excellente sélectivité 
d’ouverture conduisant à une chaîne de polymère à terminaison hydroxyle a été mise à 
profit pour la synthèse de copolymères à bloc de poly(butyrolactone) et de polymères plus 
conventionnels, comme les poly(caprolactone). De plus, l’utilisation de macroamorceur 
de nature poly(éthylèneglycol) ou poly(butadiène) a permis la préparation de copolymères 
d’architectures originales type tri et pentablocs de nature élastomères biodégradables. Il 
serait intéressant d’étudier de façon plus approfondie l’influence de la nature des blocs 
sur les propriétés thermiques des copolymères tri- et pentablocs par DSC, afin d’évaluer 
Conclusion générale 
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la tendance à une séparation de phase. La préparation de copolymères originaux via 
l’utilisation de macroamorceurs multifonctionnels dans l’optique de combiner et de 
diversifier leurs propriétés sera également une voie intéressante à envisager. 
Dans un troisième chapitre nous nous sommes intéressés aux acides 
phosphoriques possédant un mode d’action bifonctionnel, analogue aux acides 
sulfoniques. Pour la première fois, les acides phosphoriques ont été étudiés en ROP 
d’esters cycliques. L’acide phosphorique (PhO)2PO2H s’est révélé moins actif que l’AMS 
dans la ROP de l’ε-caprolactone. En revanche, un dérivé original de type phosphoramide, 
présentant une acidité supérieure, a été synthétisé et a démontré une activité proche de 
l’AMS. De plus, l’optimisation des conditions de polymérisation a permis d’accéder à des 
masses molaires de PCL jusqu’à 16 000 g/mol. Une nouvelle fois, par comparaison avec 
le chlorure d’hydrogène, l’acidité ne corrèle pas directement avec l’activité des 
catalyseurs, allant dans le sens d’une activation bifonctionnelle. Ce caractère a été 
soutenu par une étude théorique du mécanisme d’ouverture de cycle réalisée pour les 
deux structures. Cependant, le compromis entre l’activation acide du monomère et 
l’activation basique de l’espèce propageante ne permet pas la polymérisation de 
monomères chiraux comme le lactide ou la β-butyrolactone. De ce fait, l’étude et la 
modulation des sites donneurs et accepteurs de liaisons hydrogène des composés 
phosphorés ont constitué un centre d’intérêt particulier dans l’optique de réaliser une 
polymérisation stéréocontrôlée. Supposant qu’une augmentation de l’acidité des 
composés phosphoriques pourait induire un gain en activité, nous avons alors procédé 
d’une part à la modulation de la liaison P=O en P=S et d’autre part par l’incorporation de 
groupements électroattracteurs de type CF3 sur le squelette BINOL. Dans l’ensemble, le 
constat est toujours le même pour le lactide : l’alcool secondaire issu de l’ouverture de 
cycle de la première unité monomérique se retrouve dans l’incapacité de propager. 
Néanmoins, un gain d’activité semble être acquis dans la ROP de la β-BL mais insuffisant 
pour espérer acquérir un stéréocontrôle. Toutefois l’ensemble des études théoriques 
effectuées nous confirme l’importance d’une coopérativité entre les sites donneurs et 
accepteurs de liaisons hydrogènes dans la ROP de lactones. Tout l’enjeu consiste à 
trouver un acide chiral suffisamment actif pour induire d’une part la propagation d’un 
alcool secondaire et d’autre part une énantiodifférenciation 
Par ailleurs, la reconnaissance moléculaire de monomères cycliques a été observée 
en présence d’un nouvel acide de Brönsted chiral récemment décrit dans la littérature. En 
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effet, un dédoublement des signaux du D,L-lactide en présence de dérivé bisulfonimide a 
été observé en RMN 1H suggérant une énantiodifférenciation entre le D et le L-lactide. 
Des études spectroscopiques ont permis de mieux comprendre les phénomènes 
d’association. Ces résultats étendent le concept d’agent de solvatation chiral pour les 
monomères chiraux utilisés en ROP et donnent accès à une méthode simple dans la 
détermination de l’excès énantiomérique d’une large gamme d’hétérocycles oxygénés tels 
que les lactones, les O-carboxyanhydrides, les carbonates et époxydes cycliques. Cette 
approche peut certainement être généralisée et optimisée profitant de la grande variété de 
composés à donneurs d’hydrogènes développés. L’agent de solvatation chiral pourrait 
être utilisé, par exemple, lors du suivi de la conversion en énantiomères du D,L-lactide en 
polymérisation stéréocontrôlée. 
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View Online / Journal Homepage / Table of Contents for this issuePhosphoric and phosphoramidic acids as bifunctional catalysts for the
ring-opening polymerization of 3-caprolactone: a combined experimental
and theoretical study†
Damien Delcroix,ab Aline Couffin,ab Nicolas Susperregui,cd Christophe Navarro,e Laurent Maron,*cd
Blanca Martin-Vaca*ab and Didier Bourissou*ab
Received 12th May 2011, Accepted 17th June 2011
DOI: 10.1039/c1py00210dThe ring-opening polymerization of 3-caprolactone catalyzed by the phosphoric acid (PhO)2P(O)OH
(PA) or the phosphoramidic acid (PhO)2P(O)NH(SO2CF3) (PAA) has been investigated
experimentally and computationally. The two catalysts promote polymerization under mild conditions,
with PAA being slightly more active than PA. The controlled character of the polymerization has been
examined thoroughly, and the polymerization conditions were optimized so as to afford well-defined
polycaprolactones of molar masses up to 15 000 g mol1 and narrow molar mass distributions. Density
Functional Theory calculations support a bifunctional mechanism for these organo-catalyzed ROPs,
with participation of both the acidic proton and basic P]O (/S]O) moiety of the phosphoric and
phosphoramidic acids.Introduction
Spectacular progress has been achieved in the past decade in
organo-catalyzed ring-opening polymerization (ROP), enabling
the preparation of polyesters under mild, metal-free conditions.1
A variety of organo-catalytic systems have been demonstrated to
promote efficiently the controlled ROP of lactones and dilac-
tones. In contrast with metal alkoxides that invariably promote
ROP via a coordination–insertion mechanism,2 various path-
ways can be distinguished with organo-catalysts.
Hedrick et al. and Waymouth et al. reported the ability of
Lewis/Brønsted bases such as DMAP (4-dimethylamino-pyri-
dine),3 NHC (N-heterocyclic carbenes),4 and DBU (1,8-dia-
zabicyclo[5.4.0]-undec-7-ene)5 to catalyze the ROP of lactide via
either nucleophilic activation of the monomer or basic activation
of the initiating/propagating agent. Later on, catalytic systems
combining a tertiary amine with a hydrogen bond donor were
described, the most representative being TBD (1,5,7-aUniversity of Toulouse, UPS, LHFA, 118 route de Narbonne, F-31062
Toulouse, France. E-mail: dbouriss@chimie.ups-tlse.fr; bmv@chimie.
ups-tlse.fr; Fax: +33 561558204; Tel: +33 561557737
bCNRS, LHFA UMR 5069, F-31062 Toulouse, France
cUniversity of Toulouse, INSA, UPS, LPCNO, 135 avenue de Rangueil, F-
31077 Toulouse, France. E-mail: laurent.maron@irsamc.ups-tlse.fr; Fax:
+33 561556065; Tel: +33 561559664
dCNRS, LPCNO UMR 5215, F-31077 Toulouse, France
eArkema, Lacq Research Center, PO Box 34, 64170 Lacq, France
† Electronic supplementary information (ESI) available: Preparation of
PAA; 1H NMR and MALDI-TOF MS spectra of PCL; coordinates of
all stationary point structures in xyz format. See DOI:
10.1039/c1py00210d
This journal is ª The Royal Society of Chemistry 2011triazabicyclo[4.4.0]dec-5-ene)6 and the association of a tertiary
amine with a thiourea.7,8 With these bifunctional systems, effi-
cient and selective ROP can be achieved under mild conditions
thanks to the concomitant basic activation of the initiating/
propagating agent and electrophilic activation of the monomer.
Over the last few years, Brønsted acid-catalyzed ROP of
lactones and dilactones has also attracted renewed interest.9
Following the pioneering work of Endo et al.10 and Jerome
et al.11 on the controlled polymerization of d-valerolactone and 3-
caprolactone using HCl as a catalyst, sulfonic acids were shown
to promote efficiently the ROP of lactide, 3-caprolactone and b-
butyrolactone under mild conditions.12,13 Most remarkably,
methane sulfonic acid (MSA) was found to compete in activity
with trifluoromethane sulfonic acid (HOTf), despite a difference
in acidity of more than 10 pKa units.
12b Also noteworthy is the
bifunctional mode of action substantiated computationally for
the sulfonic acids, with participation of both the acidic proton
and the basic S]O moiety.14
With the aim of further exploring the potential of Brønsted acid
catalysis inROP,we recently became interested in phosphoric and
phosphoramidic acids.15 The structure of these acids is easily and
highly tunable, which could be advantageous to optimize activity
and selectivity. In addition, the propensity of phosphoric acids to
act as bifunctional catalysts via both their acidic proton and basic
P]O moiety has been recently exploited synthetically16 and
substantiated theoretically17 in various coupling reactions. Such
a bifunctional behavior clearly draws some parallel with what we
proposed recently for sulfonic acids in ROP. Phosphoric and
phosphoramidic acids were thus considered as good candidates to
study and develop further hydrogen-bonding catalyzed ROP.Polym. Chem., 2011, 2, 2249–2256 | 2249
Fig. 1 Structures of the phosphoric and phosphoramidic acids investi-
gated as catalysts for the ROP of 3-caprolactone.
D
ow
nl
oa
de
d 
on
 1
7 
A
pr
il 
20
12
Pu
bl
ish
ed
 o
n 
29
 Ju
ly
 2
01
1 
on
 h
ttp
://
pu
bs
.rs
c.o
rg
 | d
oi:
10.
103
9/C
1P
Y0
021
0D
View OnlineIn this study, both the phosphoric acid (PhO)2P(O)OH (PA)
and phosphoramidic acid (PhO)2P(O)NH(SO2CF3) (PAA)
(Fig. 1) have been evaluated as catalysts for the ROP of 3-cap-
rolactone (3-CL). The introduction of the NH(SO2CF3) group at
phosphorus was anticipated to increase activity towards ROP, by
analogy with that usually encountered in coupling reactions.18 In
addition, PAA was considered as a hybrid system between the
phosphoric acid PA and bistriflamide Tf2NH, which has been
used recently to promote the ROP of d-valero and 3-capro-
lactone.19 Here we report a comparative experimental study of
PA and PAA as catalysts for the ROP of 3-caprolactone. The
polymerization conditions have been optimized to achieve good
control and obtain well-defined PCL of molar masses up to
15 000 g mol1. In addition, the mode of action of the two
catalysts has been explored computationally. These results as
a whole, parallel and complete the experimental study reported
by Kakuchi et al.20 during the preparation of this manuscript.
Experimental
Materials
All reactions were performed under an inert atmosphere of argon,
using standard Schlenk techniques. Solvents, toluene (>99.9%)
and dichloromethane (>99.95%), were dried prior to use with
a Braun solvent-purificator system. 3-Caprolactone (99.5%,
Aldrich) was purified by distillation over CaH2 and stored under
argon. The phosphoric acid (PhO)2P(O)OH (99%, Aldrich) was
dried under vacuum in the presence of phosphorus pentoxide and
stored in a glovebox. n-Pentanol (99%) was dried over sodium
and distilled before use. The phosphoramidic acid (PhO)2P(O)
NH(SO2CF3) was prepared following published methods.
18c,21
Characterization of the polymers
SEC analyses. The number-average and weight-average molar
masses (Mn and Mw, respectively) and molar mass distributions
(Mw/Mn) of the PCL samples were determined by size exclusion
chromatography (SEC) at 35 C with a Waters 712 WISP high-
speed liquid chromatograph equipped with a R410 refractometer
detector. Tetrahydrofuran (THF) was used as the eluent and the
flow rate was set up at 1.0 mL min1. A SHODEX pre-column
(polystyrene AT806M/S Mw ¼ 50 000 000 g mol1) and two
STYRAGEL columns (HR1, 100–5000 g mol1 and HR 4E, 50–
100 000 g mol1) were used. Calibrations were performed using
polystyrene standards (400–100 000 g mol1) and a correction
factor of 0.56 was applied.22
NMR analyses. 1H NMR spectra were recorded in CDCl3 on
BRUKERAvance 300, 400 and 500MHz spectrometers at room
temperature and 1H chemical shifts are reported in ppm relative
to Me4Si as an external standard.
1H measurements were used to2250 | Polym. Chem., 2011, 2, 2249–2256determine the monomer conversion, the NMR degree of poly-
merization (DPNMR), and the end group fidelity. Monomer
conversion was determined from the relative intensities of the
OCH2 signals for the monomer (multiplet at d 4.15 ppm) and
polymer (multiplet at d 4.05 ppm). DPNMR was determined from
the relative intensities of the OCH2 signals for polymer (multiplet
at d 4.05 ppm) and the terminal CH2OH signal (triplet at
d 3.57 ppm). The end group fidelity was determined from the
relative intensities of the pentyl-ester moiety (triplet at
d 0.84 ppm for the methyl) and the terminal CH2OH signal.
MALDI-TOF MS analyses. MALDI-TOF-MS analyses were
performed on a MALDI MicroMX from Waters equipped with
a 337 nm nitrogen laser. An accelerating voltage of 20 kV was
applied. Mass spectra of 1000 shots were accumulated. The poly-
mer sample was dissolved in CH2Cl2 at a concentration of
1 mg mL1. The cationization agent used was NaI dissolved in
MeOH at a concentration of 10 mg mL1. The matrix used was
dithranol and was dissolved in CH2Cl2 at a concentration of
10 mg mL1. Solutions of matrix, salt, and polymer were mixed in
a volume ratio of 3 : 1 : 1 respectively. The mixed solution was
hand-spotted on a stainless steelMALDI target and left to dry. The
spectrum was recorded in the reflectron mode. Baseline corrections
and data analyses were performed usingMassLynx version 4.1 and
Polymerix Software, Sierra Analytics, Version 2.0.0.Methods
Typical polymerization procedure. 3-Caprolactone (3-CL)
(1.0 mL, 8.7 mmol, 40 equiv.) was dissolved in toluene (9.0 mL,
[3-CL]0 ¼ 0.9 mol L1). The initiator, n-pentanol (25 mL,
0.2 mmol, 1 equiv.), and diphenylphosphoric acid (PA) (0.2
mmol, 1 equiv.), were successively added. The reaction mixture
was stirred at 30 C for 4 h until the complete consumption of
3-CL, as determined by 1H NMR spectroscopy. An excess of
diisopropylethylamine is added to neutralize the catalyst, and the
solvent is evaporated under vacuum. The polymer was then
dissolved in a minimum of dichloromethane and precipitated in
cold methanol, then filtered and dried under vacuum. Conver-
sion: >96%, yield: 90%. 1H NMR (CDCl3, 300 MHz): 4.05 (t, 2H
 39, J ¼ 6.6 Hz, n OCH2), 3.61 (t, 2H, J ¼ 6.3 Hz, HOCH2),
2.29 (t, 2H  40, J ¼ 7.8 Hz, n COCH2), 1.63 (m, 4H  40 + 4H,
CH2), 1.37 (m, 2H  40 + 2H, CH2), 0.90 (t, 3H, J ¼ 7.8 Hz,
CH3); SEC (THF): Mn z 4200 g mol
1, Mw/Mn z 1.10.
General procedure for the kinetic experiment. Polymerization
was carried out in situ in an NMR tube at 25 C in C6D6 solution
(1.23 mL) with [3-CL]0 ¼ 0.9 mol L1 (1.49 g, 13.1 mmol of
3-CL), and an 3-CL/n-pentanol/PAA molar ratio of 40/1/3 (8 mL,
0.078 mmol of n-pentanol and 0.088 g, 0.23 mmol of PAA). One
scan 1H NMR spectra were recorded on a BRUKER Avance
500 MHz spectrometer equipped with a cryosonde. Spectra were
recorded every 5 min during the first 45 min of reaction and then
every 15 min during the following 75 min.Computational details
Calculations were carried out with the Gaussian 0323 suite of
programs at the DFT level of theory using the hybrid functionalThis journal is ª The Royal Society of Chemistry 2011
Table 1 ROP of 3-CL initiated by n-PentOH and catalyzed by PA (Runs
1–4) and PAA (Runs 5–8)a
Run [M]/[I] Timeb/h Mn
c/g mol1 Mn(th)
d/g mol1 Mw/Mn
c
1 10 1 1190 1230 1.15
2 20 2 1990 2370 1.11
3 40 4 4320 4650 1.09
4 80 9 5860 9210 1.07
5 10 0.3 1200 1230 1.14
6 20 0.75 2230 2370 1.07
7 40 1.5 4600 4650 1.06
8 80 5.5 8000 9210 1.07
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View OnlineB3PW91.24 Sulfur, nitrogen, carbon, oxygen and hydrogen
atoms were described with a 6-31G(d,p) double-z basis set.25
Phosphorus and fluorine atoms were treated with a Stuttgart–
Dresden pseudopotential in combination with its adapted basis
set,26 augmented by a set of polarization function d.27 Geometry
optimizations were carried out without any symmetry restric-
tions, and the nature of the extrema was verified with analytical
frequency calculations. The intrinsic reaction coordinate was
followed using the IRC technique for all located transition states.
The reference energy has been set to zero for the most stable
ternary adduct of reactants.
a Polymerizations of 0.9 mol L1 solutions of 3-caprolactone carried out
at 30 C in toluene. b Polymerization time necessary to achieve monomer
conversion >98% according to 1H NMR spectroscopy. c Obtained from
size exclusion chromatography analysis in tetrahydrofuran using
polystyrene standards and a correction factor of 0.56.22 d Calculated
from the molar mass of 3-caprolactone (114 g mol1)  the monomer/
initiator ratio plus the molar mass of the initiator (88 g mol1).Results and discussion
Experimental study
The activities of the phosphoric acid (PhO)2P(O)OH (PA) and
phosphoramidic acid (PhO)2P(O)NH(SO2CF3) (PAA) towards
the ROP of 3-CL were first evaluated under the following
conditions (Scheme 1): 40 equivalents of monomer were reacted
with 1 equivalent of n-pentanol (as initiator) in toluene solution
([3-CL]0¼ 0.9 mol L1) at 30 C in the presence of 1 equivalent of
catalyst (Runs 3 and 7, Table 1). Monomer conversion >98%was
achieved in 4 h with PA and 1.5 h with PAA. The replacement of
the OH for a NHSO2CF3 group at phosphorus thus induces
a noticeable increase in activity, in line with the higher acidity of
PAA (pKa z 3) over PA (pKa z 2).18 Both acids appear
significantly more active than HCl$OEt2 (for which 19 h were
needed to achieve complete conversion of 40 equiv. in the same
conditions), and PAA reproduces the best results obtained with
sulfonic acids, namely HOTf and AMS (for which complete
conversion of 40 equiv. of 3-CL was observed after 1.5 h).12b
According to SEC analysis, the number-average molar mass
Mn of the obtained PCL (4320–4600 g mol
1) fits nicely with the
targeted one (4648 g mol1) and the molar mass distribution is
narrow (Mw/Mn ¼ 1.06–1.09). Moreover, 1H NMR analyses
(Fig. 2a for PAA, Fig. S1a† for PA) show end-group fidelity with
quantitative incorporation of the protic initiator in the polymer
chains. Calibration of the terminal CH3 of the pentanoate moiety
at 3H (h) leads to an integration of the polymer signals in perfect
agreement with the initial [monomer]/[initiator] ratio (DPNMR ¼
40), and the signal corresponding to the –CH2OH chain-end
integrates for 2H (a), indicating that all the polymer chains have
been actually initiated by n-pentanol. Consistently, MALDI-
TOF MS analyses (Fig. 2b for PAA, Fig. S1b† for PA) depict in
both cases a very major population of PCL with molecular
formula of molar massM ¼ n  114(M3-CL) + 88(MPentOH) + 23
(MNa+) g mol
1, corresponding to linear polymer chains initiated
by n-pentanol. A small amount of low molar mass PCL featuring
carboxylic acid chain ends is also identified in the spectra.
The course of the polymerization was monitored by SEC and
NMR. For the two catalysts, a linear relationship was foundScheme 1 ROP of 3-CL initiated by n-PentOH and catalyzed by PA or
PAA.
This journal is ª The Royal Society of Chemistry 2011between the molar mass of the PCL and the monomer conversion
(Fig. 3a for the polymerisation of 40 equiv of 3-CL with PAA,
Fig. S2a† with PA), indicating that all the polymer chains grow
at the same relative rate. This is consistent with the narrow molar
mass distributions of the obtained PCL and suggests controlled
character for the polymerization. The plot of ln([3-CL]0/[3-CL])
versus time shows an upward curvature (Fig. 3b for PAA,
Fig. S2b† for PA). Such a deviation from the expected first-order
dependence on monomer concentration has already been noticed
by Kubisa and Basko13 for the polymerization of 3-CL withMSA
as catalyst. When the basicity of the cyclic ester of the monomer
is higher than that of the acyclic ester within the polymer,28 theFig. 2 (a) 1H NMR spectrum (CDCl3, 300 MHz) and (b) MALDI-TOF
MS (region m/z 1000 to 6000 g mol1) of a PCL ([3-CL]0/[n-PentOH]0/
[PAA] ¼ 40/1/1, toluene, 30 C).
Polym. Chem., 2011, 2, 2249–2256 | 2251
Fig. 3 (a) Plot of Mn(SEC) (estimated by SEC applying a correction
factor of 0.56) vs. 3-CL conversion ([3-CL]0/[n-PentOH]0/[PAA]¼ 40/1/1,
toluene, 30 C). (b) Semi-logarithmic kinetic plot ([3-CL]0/[n-PentOH]0/
[PAA] ¼ 40/1/1, toluene, 25 C).
Fig. 4 Plot of Mn(SEC) vs. 3-CL to initiator ratio (, for PA andA for
PAA, toluene, 30 C, [catalyst]/[initiator] ¼ 1, [3-CL]0 ¼ 0.9 mol L1).
Broken line showsMn(th) values calculated from the molar mass of 3-CL
(114 g mol1)  [3-CL]0/[n-PentOH] plus the molar mass of n-PentOH
(88 g mol1).
Fig. 5 Plot ofMn (estimated by SEC and a correction factor of 0.56) vs.
3-CL to initiator ratio with PAA as catalyst (, for [3-CL]0¼ 2.7 mol L1,
60 C, [catalyst]/[initiator] ¼ 3 andA for [3-CL]0 ¼ 0.9 mol L1; 30 C,
[catalyst]/[initiator]¼ 1). Broken line showsMn(th) values calculated from
the molar mass of 3-CL (114 g mol1)  [3-CL]0/[n-PentOH] plus the
molar mass of n-PentOH (88 g mol1).
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View Onlineratio between the activated monomer concentration and the
monomer concentration increases as the monomer is consumed,
resulting in an apparent speed up of the polymerization.13
In order to evaluate and compare further the behavior of PA
and PAA, the initial monomer to initiator ratio was varied from
10 to 80 while keeping a catalyst to initiator ratio of 1 (Table 1,
Fig. 4). PCL of increasing Mn(SEC) (up to 8000 g mol
1) and
narrow distributions (<1.15) were obtained. For M/I ratios from
10 to 40, the Mn(SEC) values increase linearly and match those
targeted for the two acids. However, some deviation was
observed for M/I ¼ 80. The Mn(SEC) value obtained with PA
(5860 g mol1) is substantially lower than that expected (Mn(th)¼
9210 g mol1), indicating the occurrence of undesirable side-
reactions. Kakuchi made a similar observation in his recent
report,20 and PCL of relatively high molar mass and narrowTable 2 Optimization of the polymerization conditions for the ROP of 3-CL
Run [M]/[I] [Cat]/[I] [M]0/mol L
1 T/C
8 80 1 0.9 30
9 80 3 0.9 30
10 80 1 2.7 30
11 80 1 2.7 60
12 80 3 2.7 60
13 120 3 2.7 60
14 160 3 2.7 60
a Reactions carried out in toluene. b Polymerization time necessary to ach
c Obtained from size exclusion chromatography analysis in tetrahydrofu
d Calculated from the molar mass of 3-CL (114 g mol1)  the monomer/init
2252 | Polym. Chem., 2011, 2, 2249–2256distribution could only be obtained by quenching the polymeri-
zation at 60–80% monomer conversion. With PAA, the 80
equivalents of 3-CL are polymerized within 5.5 h (compared to
9 h with PA) and theMn(SEC) value of the resulting PCL (8000 g
mol1) approaches that targeted, suggesting a better control of
the polymerization.
For both PA and PAA, the MALDI-TOFMS spectrum of the
PCL prepared with an initial M/I ratio of 80 depicts, in addition
to the expected major population for n-PentO–(3-CL)n–OH
chains, a minor population corresponding to polymer chains
featuring carboxylic acid instead of pentyl ester end-groups
(Fig. S4†). We recently made similar observations in the acid-
catalyzed ROP of trimethylene carbonate, and by analogy, we
propose here also some competition between activated-monomer
and active-chain-end pathways. Note that the undesirable pop-
ulation is more abundant with PA than with PAA, in line with
the lower Mn value obtained with the phosphoric over the
phosphoramidic acid.21,29
From these results, it is clear that PAA slightly surpasses PA in
terms of both activity and polymerization control. With the aim
of improving further the polymerization control for monomer to
initiator ratios $80, we then evaluated the influence of the
polymerization conditions using PAA as catalyst and Run 8 as
reference (Table 2). Increasing the catalyst to initiator ratio from
1 to 3 (Run 9) did not affect significantly the characteristics of the
obtained PCL (identical Mn and Mw/Mn values), but markedly
reduced the reaction time (from 5.5 h to only 1.5 h). This increasecatalyzed by PAA and initiated by n-PentOHa
Timeb/h Mn
c/g mol1 Mn(th)
d/g mol1 Mw/Mn
c
5.5 8000 9210 1.07
1.5 8100 9210 1.05
5 8900 9210 1.08
1.75 7600 9210 1.19
0.75 9200 9210 1.10
1.75 11 650 13 770 1.15
2 15 100 18 330 1.22
ieve monomer conversion >98% according to 1H NMR spectroscopy.
ran, using polystyrene standards and a correction factor of 0.56.22
iator ratio plus the molar mass of the initiator (88 g mol1).
This journal is ª The Royal Society of Chemistry 2011
Scheme 2 Model reaction used to study the role of phosphoric and
phosphoramidic acid catalysts in the ROP of 3-caprolactone.
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View Onlinein polymerization rate parallels that observed with meth-
anesulfonic acid MSA, but contrasts with the deceleration
observed with HOTf.12b A clear improvement was achieved by
increasing the initial monomer concentration from 0.9 to 2.7 mol
L1 (Run 10). TheMn(SEC) value increases substantially and now
deviates from the targeted value by less than 4%. Working at
high monomer concentration inherently results in an increase in
viscosity of the reaction media. To circumvent this issue, the
polymerization temperature was raised to 60 C. For a catalyst to
initiator ratio of 1 (Run 11), this results in slightly lower poly-
merization control, but when the PAA loading was increased
(Run 12), the monomer was polymerized within less than 1 h and
well-controlled and narrowly distributed PCL was obtained
(Mn(SEC) ¼ 9200 g mol1 and Mw/Mn ¼ 1.10). Increasing the
monomer concentration, polymerization temperature and cata-
lyst loading thus allows us to drive the polymerization to
completion while keeping good polymerization control (Fig. 5).
Under these optimized conditions, PCLs of higher molar mass,
up to 15 000 g mol1, were prepared (Runs 13 and 14). Their
molar masses Mn are close to those targeted and their distribu-
tions remain narrow (<1.22), indicating minimal extent of
undesirable side-reactions. However there appears to be a limitFig. 6 Optimized geometries of the transition states associated with the nuc
activation by the phosphoric acid PA. Selected bond distances are given in A
This journal is ª The Royal Society of Chemistry 2011to the molar mass that can be achieved. Under these conditions,
increasing the monomer to initiator feed to 230 only led to
a small increase of the molar mass (Mn(SEC)¼ 15 700 g mol1 and
Mw/Mn ¼ 1.13).
In parallel to these experimental studies, theoretical calcula-
tions have been performed to shed light into the mode of action
of phosphoric acid PA and phosphoramidic acid PAA in the
ROP of 3-CL.
Computational study
Over the last few years, computational studies have been
increasingly used to gain insight into the mechanism of organo-
catalyzed ROP.14,30–33 Accordingly, the propensity of TBD,30
thiourea/sparteine derivatives,31 and even DMAP32 and sulfonic
acids14 to act as bifunctional catalysts has been pointed out.
Here, the precise role of PA and PAA has been theoretically
investigated. Recently, bifunctional mechanisms involving both
the acidic proton and the basic P]O moiety of phosphoric acids
have been substantiated computationally for various coupling
reactions,17 but not for ring-opening polymerization, and to the
best of our knowledge, the mode of action of hybrid catalysts
such as PAA has not been investigated so far. A detailed DFT
(density functional theory) study has been carried out on the
model reaction of ring-opening of 3-CL with methanol (Scheme
2). Different modes of action have been considered for PA and
PAA, but only the bifunctional pathways involving the acidic
proton and the basic P]O (or S]O) moiety will be discussed
here since they were found to be significantly more favorable,
with transition states lying more than 10 kcal mol1 lower in
energy than the alternative routes.21
Ring-opening of 3-caprolactone by methanol catalyzed by the
phosphoric acid PA. The transition state TS1 for the nucleophilic
addition step involves a cooperative activation of 3-CL andleophilic addition (TS1) and ring-opening (TS2) steps upon bifunctional
, Gibbs energies relative to the most stable ternary adduct of reactants.
Polym. Chem., 2011, 2, 2249–2256 | 2253
Fig. 7 Optimized geometries of the transition states associated with the nucleophilic addition (TS03) and ring-opening (TS04) steps upon bifunctional
activation by the phosphoramidic acid PAA (top: participation of the P]Omoiety, bottom: participation of the S]Omoiety). Selected bond distances
are given in A, Gibbs energies relative to the most stable ternary adduct of reactants.
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View Onlinemethanol (Fig. 6, left). As expected, the carbonyl group of 3-CL
is engaged in a strong hydrogen bond with the acidic proton of
PA (O3/H distance of 1.25 A vs. O4/H distance of 1.15 A). In
addition, the hydrogen of methanol forms a weak hydrogen
bond with the basic P]O moiety of the acid (O2/H distance of
1.52 A vs. 1.02 A for the O1/H bond in methanol). Overall, the
phosphoric acid acts as a proton shuttle via an eight-membered
ring structure, similar to that encountered with sulfonic acids.14
It is worth noting that TS1 is lower in energy by at least 14 kcal
mol1 than the transition states located for alternative path-
ways.21 This underlines the importance of the cooperative acti-
vation of the 3-CL and initiating/propagating alcohol (methanol
here). The formation of the tetrahedral intermediate is predicted
to be endothermic by 9.6 kcal mol1 and to require an activation
barrier of 17.8 kcal mol1.2254 | Polym. Chem., 2011, 2, 2249–2256The ring-opening then proceeds via transition state TS2 (Fig. 6,
right). The cleavage of the endocyclic C–O bond is concomitant
with proton transfer from the acid to the endocyclic oxygen
(O5/H distance of 1.07 A vs. 1.37 A for the O3/H distance). In
addition, the basic P]O group is engaged in a weak hydrogen
bond with the hydroxyl group (O2/H distance of 1.40 A vs. 1.07
A in the hydroxyl group), leading again to an eight-membered
ring structure. The ring-opening via TS2 requires a low activation
barrier (5 kcal mol1), and the bifunctional route is here also
substantially more favorable than the alternative pathways (that
involve transition states at least 11 kcal mol1 higher in energy).21
Ring-opening of 3-caprolactone by methanol catalyzed by the
phosphoramide PAA. A similar study has then been performed
with the phosphoramidic acid PAA, and two bifunctionalThis journal is ª The Royal Society of Chemistry 2011
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View Onlinepathways involving either the P]O or the S]O moiety have
been considered. As for PA, the nucleophilic addition was found
to proceed via concomitant activation of the 3-CL and methanol
(eight-membered ring transition states TS3 and TS
0
3, Fig. 7, left).
The proton transfer from the catalyst to the C]O group of 3-CL
is noticeably more advanced in TS3 and TS
0
3 (N/H distances of
1.45–1.63 A vs. O4/H distance of 1.05–1.07 A) than in TS1, in
line with the slightly higher acidity of phosphoramidic acid PAA
over the phosphoric acid PA.18 In the mean time, the hydrogen of
methanol forms a weak hydrogen bond with the P]O moiety in
TS3 (O2/H distance of 1.60 A vs. 1.00 A for the O1/H bond in
methanol) and with the S]O moiety in TS03 (O2/H distance of
1.53 A vs. 1.05 A for the O1/H bond in methanol). Overall,
PAA behaves as a proton shuttle, with slightly higher acid acti-
vation of 3-CL and weaker basic activation of methanol than
those encountered with PA. The corresponding activation
barriers (20.6 kcal mol1 for TS3 and 24.6 kcal mol
1 for TS03) are
close to each other and again, alternative pathways require much
higher energy (at least 39.8 kcal mol1).
For the subsequent ring-opening step, two transition states
TS4 and TS
0
4 involving either the P]O or the S]O moiety of
PAA were located as well (Fig. 7, right). In both cases, the
cleavage of the endocyclic C–O bond is advanced (distances of
1.71–1.77 A) and the phosphoramidic acid acts as a proton
shuttle via double hydrogen bonding. From an energetic point of
view, the PAA adducts of the tetrahedral intermediate are
located 15.4–20.4 kcal mol1 above the reactants, and their ring-
opening via TS4 and TS
0
4 requires low activation barriers (3.4–
4.4 kcal mol1).
Despite the dissymmetry of the phosphoramidic acid catalyst
PAA, the reaction profiles for the two bifunctional routes thus
appear rather similar. For the nucleophilic addition as well as
ring-opening, the participation of the P]O was predicted to be
slightly more favorable than that of the S]O moiety, but both
routes are likely to intervene. Given the precision of the method
used and the approximations made, these computational studies
cannot account for the slightly higher activity of PAA over PA,
but they clearly emphasize the importance of cooperative acti-
vation, both systems typically behaving as proton shuttles. The
ability of the trifluoromethanesulfonyl group of PAA to compete
with the phosphoryl group for the basic activation of protic
substrates is also pointed out.Conclusions
The phosphoric acid PA and phosphoramidic acid PAA have
been shown to be efficient catalysts for the ROP of 3-CL under
mild conditions. The polymerization conditions have been opti-
mized in order to gain access to well-defined PCL of molar mass
up to 15 000 g mol1 and narrow distributions (<1.22). The
mechanism of these Brønsted acid-catalyzed ROPs has been
thoroughly investigated computationally. Accordingly, bifunc-
tional pathways are significantly more favorable, with PA and
PAA acting as proton shuttles in both the nucleophilic addition
and ring-opening steps. These results expand the variety of
Brønsted acids capable of promoting the ROP of 3-CL and
further substantiate the role and interest of multiple hydrogen-
bonding in ROP catalysis. Future work seeks to exploit theThis journal is ª The Royal Society of Chemistry 2011structural modularity of phosphorus-based acids to increase
their catalytic activity.Acknowledgements
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ABSTRACT: Polycaprolactone/polytrimethylene carbonate co-
polymers of diﬀerent microstructures have been prepared in toluene
solution under mild conditions by controlled ring-opening polymer-
ization of ε-caprolactone and trimethylene carbonate with
methanesulfonic acid as catalyst. Sequential addition of the
monomers led to the formation of well-deﬁned di- and tri-block
copolymers, demonstrating the ability of the catalytic system to
cross-propagate. Simultaneous copolymerization yielded gradient
copolymers as a result of the diﬀerent copolymerization reactivity
ratios and absence of undesirable redistribution reactions. DSC
analyses showed a noticeable impact of the copolymer micro-
structure on the thermal properties.
■ INTRODUCTION
The properties of polymers, and thus their applications, are
dictated by their structural parameters. Some of these
parameters, molar masses, molar mass distributions, composi-
tion, nature of the chain-ends and so on, can be ﬁnely tuned
nowadays thanks to the development of living and controlled
polymerization methods.1 These polymerization methods also
enable to control the copolymer microstructure (ie the
monomer sequence), allowing for the preparation of random,
block, and, more recently, gradient copolymers. Gradient
copolymers are copolymers whose monomer composition
varies gradually along the polymer chain.2 They are currently
attracting growing attention since their properties are speciﬁc
and complementary of those of block and random copoly-
mers.2−4
The most direct approach for the preparation of gradient
copolymers consists in the batch polymerization of diﬀerent
monomers. This approach requires a common initiator/catalyst
enabling controlled polymerization of the two monomers and
cross-propagation between them. In addition, the monomers
should show signiﬁcantly diﬀerent copolymerization reactivity
ratios, so that one is incorporated preferentially at the
beginning, leading to a ﬁrst polymer segment enriched in this
monomer. Variation of the concentration of the monomers
leads to the increasing incorporation of the second one, which
will be the predominantly incorporated in the last segment of
the copolymer chain. As a result, the composition of the
copolymer chain changes continually from the beginning to the
end of the polymer chain. The absence of redistribution
reactions is mandatory in order to retain the gradient monomer
sequence induced by the diﬀerent copolymerization reactivity
ratios.2
Gradient copolymers deriving from oleﬁns have been
extensively investigated in the past decade thanks to the well-
established controlled radical polymerization processes.2,3
Comparatively, ring-opening polymerization (ROP) methods
have been rarely used to prepare gradient copolymers.5−10 In
particular, little is known about biodegradable gradient
copolymers,8−10 although the corresponding monomers, cyclic
esters and carbonates, polymerize via related mechanisms.
Here, organo-catalyzed ROP may oﬀer new possibilities and
seems very attractive given the spectacular progress achieved
over the past decade.11 Indeed, a broad range of organo-
catalysts, associated with various activation modes (Brönsted
acid/base or nucleophilic, in a monofunctional or bifunctional
approach) have been shown to promote the ROP of cyclic
esters and carbonates in a controlled manner. However, it is not
straightforward to ﬁnd an organocatalyst that fulﬁlls the
conditions mentioned above for the preparation of gradient
copolymers, and the preparation of gradient polyesters by
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organocatalyzed ROP has only been reported in 2011 by
Hedrick and Waymouth.9 The 1,3,4,5-tetramethylimidazol-2-
ylidene NHC was used to copolymerize two lactones, namely
δ-valerolactone (δ-VL) and ε-caprolactone (ε-CL). This work
is remarkable not only by the gradient microstructure of the
obtained copolymers, but also by their cyclic shape that results
from zwitterionic copolymerization in the absence of initiator.
More recently, Coulembier studied the sequential copolymer-
ization of lactide (LA) and trimethylene carbonate (TMC)
using 1,8-diazabicyclo undec-5-ene (DBU) as catalyst. The
formation of gradient copolymers was proposed, as the result of
the selective LA polymerization from the eutectic melt of the
two monomers, followed by LA−TMC copolymerization upon
addition of dichloromethane.10
These results prompted us to explore the preparation of
gradient copolymers using a sulfonic acid as ROP organo-
catalyst. We have recently reported the ability of methane-
sulfonic acid (MSA) to promote the ROP of ε-CL and TMC
under mild conditions.12,13 The polymerization proceeds with
an optimal control for the two monomers until high monomer
conversion, leading to PCL and PTMC homopolymers with
molar masses up to ca 20 000 g/mol and narrow molar mass
distributions (Mw/Mn < 1.2). With MSA, ε-CL polymerizes
more than two times faster than TMC, suggesting the possible
formation of gradient copolymers.2 The results discussed
hereafter show that MSA is able to promote cross-propagation
of these two monomers. It promotes eﬃciently the formation
of diblock PCL-b-PTMC (initial ε-CL feed) and triblock PCL-
b-PTMC-b-PCL (initial TMC feed, water initiation) copoly-
mers. Simultaneous polymerization of the two monomers leads
to gradient PCL-gradient-PTMC copolymers combining ester
and carbonate linkages along the polymer chains. The impact of
the copolymer microstructure on their thermal properties has
been substantiated by DSC analyses.
■ EXPERIMENTAL PART
Materials. All reactions were performed under an inert atmosphere
of argon, using standard Schlenk techniques. Solvents, toluene
(>99.9%) and dichloromethane (>99.95%), were dried prior to use
with a Braun solvent-puriﬁcator system. ε-Caprolactone (99.5%,
Aldrich) was puriﬁed by distillation over CaH2 and stored under
argon. Trimethylene carbonate (TMC, 1,3-dioxane-2-one, Boehringer
Ingelheim) was dissolved in THF at a concentration of 0.7 mg/mL
and was stirred over CaH2 for 2 days before being ﬁltered,
recrystallized twice from cold THF, ﬁnally dried and stored in a
glovebox. Anhydrous methanesulfonic acid (MSA), supplied by
ARKEMA, was used as received, stored under argon.
SEC Analyses. The number-average and weight-average molar
masses (Mn and Mw, respectively) and molar mass distributions (Mw/
Mn) of the copolymers PCL-co-PTMC samples were determined by
size exclusion chromatography (SEC) at 35 °C with a Waters 712
WISP high-speed liquid chromatograph equipped with a R410
refractometer detector. Tetrahydrofuran (THF) was used as the
eluent and the ﬂow rate was set up at 1.0 mL/min. A SHODEX pre-
column (polystyrene AT806M/S Mw = 50 000 000 g/mol) and two
STYRAGEL columns (HR1, 100−5000 g/mol and HR 4E, 50−100
000 g/mol) were used. Calibrations were performed using polystyrene
standards (400−100 000 g/mol).
NMR Analyses. 1H and 13C NMR spectra were recorded in CDCl3
on BRUKER Avance 300, 400, and 500 MHz spectrometers at room
temperature and chemical shifts are reported in ppm relative to Me4Si
as an external standard. The initiation eﬃciency was determined from
the relative intensities of the pentylester moiety (triplet at δ 0.09 ppm
for the methyl group) and the corresponding terminal CH2OH signal.
Quantitative 13C NMR: All experiments were performed at 298 K
on a BRUKER Avance 500 spectrometer equipped with a TCI
cryoprobe 5-mm inverse detection. An inverse gated Pulse program
has been used: zgig30, decoupler oﬀ during the d1 (30 s) and on
during acquisition with 30° id pulses.
MALDI−TOF MS Analyses. MALDI−TOF−MS analyses were
performed on a MALDI MicroMX from Waters equipped with a
337 nm nitrogen laser. An accelerating voltage of 20 kV was applied.
Mass spectra of 1000 shots were accumulated. The polymer sample
was dissolved in CH2Cl2 at a concentration of 1 mg/mL. The
cationization agent used was NaI dissolved in MeOH at a
concentration of 10 mg/mL. The matrix used was dithranol and was
dissolved in CH2Cl2 at a concentration of 10 mg/mL. Solutions of
matrix, salt, and polymer were mixed in a volume ratio of 3:1:1,
respectively. The mixed solution was hand-spotted on a stainless steel
MALDI target and left to dry. The spectrum was recorded in the
reﬂectron mode. Baseline corrections and data analyses were
performed using MassLynx version 4.1 and Polymerix Software, Sierra
Analytics, Version 2.0.0.
Diﬀerential Scanning Calorimetry. The thermal properties of the
polymers were measured on a NETZCH DSC 204 system, under a
nitrogen atmosphere at heating and cooling rates of 10 °C·min−1. The
Tm and Tg values were extracted from the second heating curves.
Preparation of a Diblock Copolymer PCL80-b-PTMC80 (ε-CL First).
ε-CL (700 μL, 6.6 mmol, 80 equiv) was dissolved in toluene (7.3 mL,
[ε-CL]0= 0.9 mol/L). The initiator, n-pentanol (9 μL, 0.08 mmol, 1
equiv), and methanesulfonic acid (0.2 mmol, 3 equiv), were
successively added. The reaction mixture was stirred at 30 °C for 2
h. After the complete consumption of ε-caprolactone, as monitored by
1H NMR spectroscopy, trimethylene carbonate (675 mg, 6.6 mmol, 80
equiv) was added. The reaction mixture was stirred at 30 °C for 7h
(until the complete consumption of TMC). An excess of
diisopropylethylamine was added to neutralize the catalyst, and the
solvent was evaporated under vacuum. The polymer was dissolved in a
minimum of dichloromethane, precipitated in cold methanol, then
ﬁltered and dried under vacuum. Conversion: >96%. Yield: 90%. 1H
NMR (CDCl3, 500 MHz): 4.24 (t, 4H x 80, J = 6.0 Hz,
−OCH2CH2CH2O−), 4.13 (t, 2H, J = 6.5 Hz, −OCH2, CL−TMC
diad), 4.06 (t, 2H × 80, J = 7.0 Hz, −OCH2(CH2)4C(O)−), 3.74 (t,
2H, J = 6.0 Hz −CH2OH, TMC chain end), 2.30 (t, 2H × 80, J = 7.5
Hz, −C(O)CH2(CH2)4O), 2.05(m, 2H × 80, −OCH2CH2CH2O),
1.64 (m, 4H × 80, −OCH2CH2CH2CH2CH2C(O)), 1.38 (m, 2H ×
80, −O(CH2)2CH2(CH2)2C(O)), 0.90 (t, 3H, J = 7.0 Hz, CH3). SEC
(THF): Mn ∼ 15 650 g/mol, Mw/Mn ∼ 1.1. DSC: Tg1 = −55 °C, Tg2 =
−24 °C, Tm = 55 °C.
Preparation of a Triblock Copolymer PCL80-b-PTMC80-b-PCL80
(TMC First). TMC (907 mg, 8.9 mmol, 80 equiv) was dissolved in
toluene (9.0 mL, [TMC]0= 0.9 mol/L). The initiator, water (2 μL,
0.10 mmol, 1 equiv), and methanesulfonic acid (22 μL, 0.3 mmol, 3
equiv), were successively added. The reaction mixture was stirred at 30
°C for 6h30. After the complete consumption of trimethylene
carbonate, as monitored by 1H NMR spectroscopy, ε-CL (1.9 mL,
160 equiv) was added and the solution was stirred overnight. An
excess of diisopropylethylamine was added to neutralize the catalyst,
and the solvent was evaporated under vacuum. The polymer was
dissolved in a minimum of dichloromethane, precipitated in cold
methanol, then ﬁltered and dried under vacuum. Conversion: >96%.
Yield: 85%. 1H NMR (CDCl3, 300 MHz): 4.23 (t, 4H × 70, J = 6.3
Hz, n −OCH2CH2CH2O−), 4.12 (t, 4H, J = 6.7 Hz, −(CH2)5C(O)-
OCH2CH2CH2), 4.05 (t, 2H × 148, J = 6.6 Hz, −OCH2(CH2)4C-
(O)−), 3.64 (t, 4H, J = 6.5 Hz, HOCH2(CH2)4−), 2.30 (t, 2H × 150,
J = 7.5 Hz, −COCH2(CH2)4O−), 2.04 (m, 2H × 70 + 4H, n
−OCH2CH2CH2O and −OCH2CH2CH2OH), 1.64 (m, 4H × 148 +
4H, −OCH2CH2CH2CH2CH2C(O) and HOCH2CH2CH2CH2CH2C-
(O)), 1.38 (m, 2H × 150 + 2H + 2H, −O(CH2)2CH2(CH2)2C(O)
and HO(CH2)2CH2(CH2)2C(O)). SEC (THF): Mn ∼ 29 370 g/mol,
Mw/Mn ∼ 1.2. DSC: Tg1 = −55 °C, Tg2 = −27 °C, Tm = 53 °C.
General Procedure for the Preparation of a Gradient Copolymer.
ε-Caprolactone (700 μL, 6.6 mmol, 80 equiv) and trimethylene
carbonate 675 mg, 6.6 mmol, 80 equiv) were dissolved in toluene (7.3
mL, [ε-CL]0= 0.9 mol/L). The initiator, n-pentanol (9 μL, 0.08 mmol,
1 equiv), and methanesulfonic acid (0.2 mmol, 3 equiv), were
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successively added. The reaction mixture was stirred at 30 °C for 8 h
(until the complete consumption of the two monomers, as monitored
by 1H NMR spectroscopy). An excess of diisopropylethylamine was
added to neutralize the catalyst, and the solvent was evaporated under
vacuum. The polymer was dissolved in a minimum of dichloro-
methane, precipitated in cold methanol, then ﬁltered and dried under
vacuum. Conversion: >96%. Yield: 90%. 1H NMR (CDCl3, 500
MHz): 4.23 (m, −OCH2CH2CH2O− TMC−TMC diad), 4.16 (t, 2H
× n, −OC(O)CH2(CH2)4C(O)−, TMC−CL diad), 4.12 (t, 2H ×
n,m, −CH2C(O)OCH2(CH2)2OC(O)−, CL−TMC diad), 4.05 (t, 2H
× m, J = 6.5 Hz, −OCH2(CH2)4C(O)−), 3.73 (t, 2H, J = 6.0 Hz
HOCH2CH2CH2O−, TMC chain end), 2.31 (t, 2H × m, J = 7.0 Hz,
−C(O)CH2(CH2)4O), 2.02 (m, 2H × n, −COCH2(CH2)4−), 1.65
(m, 4H × m, −OCH2CH2CH2CH2CH2C(O)), 1.38 (m, 2H × m,
−COCH2CH2CH2CH2CH2O−), 0.90 (t, 3H, J = 7.0 Hz, −CH3). SEC
(THF): Mn ∼ 14 500 g/mol, Mw/Mn ∼ 1.1; DSC: Tg = −50 °C.
General Procedure for the Kinetic Experiment. ε-Caprolactone
(312 μL, 3.0 mmol, 40 equiv) and trimethylene carbonate (301 mg,
3.0 mmol, 40 equiv) were dissolved in toluene (3.3 mL, [ε-CL]0=
[TMC]0= 0.9 mol/L). The initiator, n-pentanol (8 μL, 0.07 mmol, 1
equiv), and methanesulfonic acid (0.2 mmol, 3 equiv), were
successively added. One scan 1H NMR spectra were recorded on a
BRUKER Avance 300 MHz spectrometer. Spectra were recorded
every 5 min during the ﬁrst 30 min of reaction, then every 10 min
during 30 min and ﬁnally every 30 min during 2 h.
General Procedure for the Determination of the Copolymeriza-
tion Reactivity Ratios of ε-Caprolactone and Trimethylene
Carbonate with Methanesulfonic Acid as Catalyst. Copolymeriza-
tions with diﬀerent monomer ratios were carried out under the same
conditions than those of entries 6, 7, 8, and 9 in Table 1. After ca. 10
min of reaction (monomer conversions lower than 10%), an excess of
diisopropylethylamine was added to neutralize the catalyst and stop
the polymerization. The conversions and copolymer compositions
were determined by integration in the quantitative 13C NMR spectra
of the ε-CL and TMC monomer and polymer resonances (signals
corresponding to the carbonyls groups of ε-CL and TMC). The two
Table 1. Preparation and Analytical Data for the Block and Gradient PCL-co-PTMC Copolymersa
entry CL:TMCb [CL + TMC]0/[ROH]0 T [°C] time (h) Mn
c (g/mol) Mw/Mn
c Tg
d (°C) Tm
e (°C)
block 1 50:50f 40 + 40/1 30 4.5 10 600 1.1 −39 50
2 50:50f 80 + 80/1 30 9.5 15 640 1.1 −55; −24 55
3 35:65g 21 + 39/1 30 3 5 000 1.1 −28 46
4 70:30g 168 + 72/1 30 24h 29 370 1.2 −55; −27 53
gradient 5 80:20 114 + 29/1 30 5.5 15 620 1.1 −55 29; 42
6 65:35 95 + 51/1 40 5.5 18 350 1.1 −53 24
7 50:50 80 + 80/1 30 8 14 500 1.2 −50 −
8 35:65 52 + 98/1 40 6 15 240 1.2 −41 −
9 20:80 31 + 122/1 40 9.5 14 650 1.2 −30 −
aMSA used as organo-catalyst, monomer conversion >96%. Polymerization of 0.9 mol/L solutions of TMC and ε-CL carried out in toluene at 30 or
40 °C. bFeed ratio of ε-caprolactone and trimethylene carbonate. cNumber-average molar mass (Mn) and molar mass dispersities (Mw/Mn) obtained
from size exclusion chromatography analysis (in tetrahydrofuran, THF) using polystyrene standards. dGlass transition temperature, determined by
DSC. eMelting temperature, determined by DSC. fBlock copolymerization with ε-CL monomer added ﬁrst. gTriblock copolymerization with TMC
monomer added ﬁrst and H2O as initiator.
hReaction time not optimized.
Scheme 1. Diﬀerent Approaches for the Preparation of Block (a, b) and Gradient (c) Copolymers by ROP of ε-Caprolactone
(ε-CL) and Trimethylene Carbonate (TMC) with Methanesulfonic Acid (MSA) as Catalyst
Macromolecules Article
dx.doi.org/10.1021/ma400916k | Macromolecules XXXX, XXX, XXX−XXXC
copolymerization reactivity ratios were determined using the Fine-
man−Ross method.
■ RESULTS AND DISCUSSION
Preparation of block copolymers PCL-b-TMC and
PCL-b-TMC-b-PCL. Following our studies on the homopoly-
merization of ε-caprolactone and trimethylene carbonate
catalyzed by methanesulfonic acid (MSA),12 we decided to
assess the eﬃciency of cross-propagation with the aim of
preparing block copolymers.14 Diblock PCL-b-TMC copoly-
mers were ﬁrst targeted. ε-CL was polymerized in toluene
solution with n-pentanol as initiator and MSA as catalyst (3
equiv with respect to the initiator). When ε-CL was entirely
consumed (as deduced from 1H NMR spectroscopy monitor-
ing), TMC was added. Once the TMC conversion was
complete, the catalyst was quenched by addition of
diisopropylethylamine (DIEA) and the polymer was recovered
by precipitation over cold methanol (entries 1 and 2, Table 1
for PCL40-b-TMC40 and PCL80-b-TMC80 copolymers, respec-
tively). Triblock PCL-b-TMC-b-PCL copolymers were synthe-
sized in a one-batch two-step approach, thanks to the
preparation of telechelic HO−PTMC−OH by ROP of TMC
initiated by water.12b TMC was ﬁrst polymerized in a toluene
solution with water as initiator and MSA as catalyst (3 equiv),
leading telechelic HO−PTMC−OH polymers. Addition of ε-
CL led to the formation of the triblock PCL-b-TMC-b-PCL
copolymers (entries 3 and 4, Table 1 for PCL10-b-TMC40-b-
PCL10 and PCL84-b-TMC72-b-PCL84, respectively).
Formation of the block copolymers was demonstrated by
SEC and NMR spectroscopy analyses. An aliquot of the
reaction mixture was analyzed at the end of the consumption of
the ﬁrst added monomer and the analytical data were compared
with those of the ﬁnal polymer. The 1H NMR spectra recorded
for the ﬁrst feed aliquots display, in addition to the typical
signals associated with the CH2 groups of the homopolymers
(PCL and PTMC respectively), a triplet signal attributed to the
terminal CH2OH group (δ 3.64 ppm for PCL and 3.74 ppm for
PTMC) (see Figure 1a for a PCL40 block, and Figure S1,
Supporting Information, for a PTMC39 block). This signal
disappears upon addition of the second monomer while a
triplet signal appears for the new chain end corresponding to
the second monomer (δ 3.73 ppm for the PCL-b-PTMC
copolymer and 3.64 ppm for the PCL-b-PTMC-b-PCL
copolymer). Block copolymerization is further supported by
the apparition of triplet signals in the ester region (δ 4.10−4.14
ppm) attributed to the CH2OCO linkages between the two
diﬀerent blocks (CL−TMC or TMC−PCL)15 (see Figure 1b
for the PCL40-b-PTMC40 copolymer, and Figure S1, Supporting
Information, for the PCL-b-PTMC-b-PCL copolymer). In
addition, the 13C NMR spectra display only one signal for
each type of CO groups at δ 173.9 ppm (PCL) and 155.2
ppm (PTMC) (Figure S2, Supporting Information). Moreover,
SEC analysis clearly shows the increase of Mn upon monomer
feeding (from 5926 to 10 600 g/mol for the diblock copolymer
and from 9080 to 29 370 g/mol for the triblock copolymer),
while narrow molar mass distributions are retained (Mw/Mn <
1.2) (see Figure 1c for a PCL40-b-PTMC40 diblock copolymer
and Figure S4, Supporting Information, for a triblock
copolymer).
Two important conclusions can be drawn from these
analytical data. First, cross-propagation proceeds eﬃciently, as
demonstrated by the initiation of the ROP of TMC and ε-CL
by the hydroxyl chain end of PCL and PTMC homopolymers,
respectively. Second, the fact that the block structure is retained
until the end of the polymerization indicates very low, if any,
occurrence of side-reactions leading to redistribution of
polymer segments (chain reshuﬄing).
The thermal properties of the block copolymers were
investigated by DSC. The diblock PCL40-b-PTMC40 copolymer
showed only one glass transition, with a value of Tg (−39 °C)
in between those of the homopolymers (−60 and −25 °C for
PCL80 and PTMC80, respectively). Here, the polymerization
degree of the PCL and PTMC blocks is not high enough to
promote microphase separation. Consistently, the DSC
thermograms of the copolymers prepared with higher CL/
TMC/initiator ratios (80 + 80/1 diblock and 160 + 80/1
Figure 1. 1H NMR (CDCl3, 300 MHz) and SEC analysis of a PCL40-b-PTMC40 copolymer: (a)
1H NMR triplet signal attributed to the CH2OH
chain end of the ﬁrst PCL40 block. (b)
1H NMR spectrum of the ﬁnal PCL40-b-PTMC40 copolymer. (c) SEC traces of the ﬁrst PCL40 block and ﬁnal
PCL40-b-PTMC40 copolymer. (Polymerization conditions: [ε-CL + TMC]0/[n-pentOH]0/[MSA] = (40 + 40)/1/3, toluene, 30 °C, [ε-CL + TMC]0
= 0.9 mol/L).
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triblock) show two glass transitions at temperatures close to
those of the corresponding homopolymers (−55 and −24 °C
for the diblock PCL80-b-PTMC80 copolymer and −55 and −28
°C for the triblock PCL84-b-PTMC72-b-PCL84 copolymer). All
the block copolymers show melting endotherms, indicating that
the PCL blocks are long enough to crystallize, and the observed
Tm logically increases with the length of the PCL block (from
46 °C for a PCL10 block, to 55 °C for a PCL80 block).
16
Preparation of Gradient Copolymers PCL-gradient-
PTMC. Our previous investigations on ε-CL and TMC
homopolymerization with MSA as catalyst revealed a higher
polymerization rate for ε-CL than for TMC: 40 equiv of ε-CL
were totally consumed in less than 1 h whereas 21/2 h were
needed for the same amount of TMC under similar reaction
conditions.12a,b This diﬀerence in polymerization rate,
combined with the controlled character of the polymerization
and with the cross-propagating eﬃciency (as substantiated by
the preparation of the block copolymers) prompted us to
investigate the preparation of spontaneous gradient copoly-
mers. In order to estimate precisely the relative reactivity of ε-
CL and TMC under copolymerization conditions,17 the
reactivity ratios rCL and rTMC were determined using the
Fineman−Ross method.18 The monomer consumptions cannot
be monitored accurately by 1H NMR spectroscopy at low
conversions (<10%), due to the overlap of the monomer and
polymer signals (in particular for samples with an initial TMC
content <40%). Much more reliable results were obtained by
quantitative 13C NMR spectroscopy (see the Experimental Part
for details), and values of rCL = 3.4 and rTMC = 1.2 were thereby
determined. Reactivity ratios have only been rarely determined
for the copolymerization of ε-CL and TMC, and the two
reported examples involve metallic promoters.19 With tin
octanoate Sn(Oct)2, ε-CL reacts faster than TMC (rCL = 2.4 >
rTMC = 0.2),
19a as found here with MSA, while the reverse order
of reactivity (rCL = 0.7 < rTMC = 1.6)
19b was observed with a
rare earth derived catalyst, namely NdCl3-5PO.
20 From the
diﬀerence in reactivity between ε-CL and TMC, and the
absence of detrimental redistribution reactions,22 MSA catalysis
seems well suited for the preparation of gradient copolymers.
The formation of a PCL-gradient-PTMC copolymer was ﬁrst
targeted by simultaneous polymerization of 80 equiv of each
monomer in the presence of n-pentanol as initiator (3 equiv of
MSA with respect to the initiator, toluene, 30 °C). Monitoring
the monomer conversion by 1H NMR spectroscopy conﬁrmed
the more rapid consumption of ε-CL (after 40 min, about 80%
of ε-CL have been consumed but only 40% of TMC, Figure S5,
Supporting Information). Accordingly, the ﬁrst segment of the
polymer chains is enriched in ε-CL while the second one is
enriched in TMC. Consistently, the 1H NMR spectrum of the
copolymer, isolated after total conversion of both monomers,
shows a unique signal at δ 3.73 ppm (integrating for 2
hydrogen atoms and characteristic of a TMC moiety) in the
region associated with the CH2OH chain ends (Figure S6,
Supporting Information). Total incorporation of the two
monomers in the copolymer is indicated by the integrations
of the corresponding 1H NMR signals that ﬁt nicely with those
expected from the monomer feed. In addition, the presence of
alternations in the monomer sequence is apparent from the
triplet signals in the δ 4.10−4.20 ppm region,15 attributed to
CL−TMC and TMC−CL linkages. Note also that matrix-
assisted laser desorption ionization time-of-ﬂight (MALDI−
TOF) analysis of a copolymer prepared with a 20/20/1
monomer to initiator ratio supports exclusive formation of
PCL−PTMC copolymers, no signal corresponding to homo-
polymer chains (PCL or PTMC) being observed (Figure S7,
Supporting Information).
To conﬁrm the gradient character of the obtained copolymer,
we examined the cumulative and instantaneous molar fractions
of ε-CL in the growing polymer chains (Fcum,CL and Finst,CL
respectively) and followed their evolution over monomer
conversion (Figure 2). Fcum,CL was determined by
1H NMR
spectroscopy (from the integrations of the PCL and PTMC
signals), and Finst,CL was calculated via the following equation
Finst,CL = [convtotal,i × Fcum,CL,i − convtotal,i‑1 × Fcum,CL,i‑1]/
[convtotal,i − convtotal,i‑1]. The plot of Fcum,CL versus monomer
conversion (Figure 2a) clearly indicates that the copolymer
chains are initially enriched in the monomer featuring the
highest reactivity ratio (ε-CL). The ε-CL content regularly
decreases with monomer conversion to reach 0.50 at the end of
the reaction (in agreement with the monomer feed). The same
trend is observed in the plot of Finst,CL vs monomer conversion
(Figure 2b). During the ﬁrst stage of the polymerization, ε-CL
is preferentially incorporated in the polymer chains and
progressively, the incorporation of TMC increases and actually
prevails during the second stage of the polymerization. All these
data support the spontaneous gradient copolymerization of ε-
CL and TMC with MSA as catalyst.
By varying the monomer feed ratio, a series of gradient
copolymers with diﬀerent compositions were then prepared
(Table 1), with the aim of comparing their thermal properties.
The reactions were carried out under similar conditions that is,
3 equiv of MSA (with respect to the initiator) and 30 °C,
except the copolymers enriched in TMC (the least reactive
monomer) that were prepared at 40 °C to achieve faster
monomer conversion while retaining an optimal control of the
polymerization. The obtained copolymers all have narrow
molar mass distributions (Mw/Mn < 1.2) and their
compositions nicely match the monomer feeds.
Figure 2. Composition analysis during copolymerization. [ε-CL +
TMC]0/[n-pentOH]0/[MSA] = (80 + 80)/1/3, toluene, 30 °C, [ε-CL
+ TMC]0 = 0.9 mol/L. (a) Plot of the cumulative molar fraction of ε-
CL in the copolymer versus the normalized chain length. (b) Plot of
the instantaneous fraction of ε-CL versus the normalized chain length.
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The thermal properties of the PCL-gradient-PTMC copoly-
mers were then analyzed by DSC. Only the copolymers with a
ε-CL ratio of 80 or 65% showed a melting endotherm, with Tm
values of 42.0 and 23.7 °C, respectively.23 In marked contrast
with that encountered with the corresponding block copoly-
mers, no Tm could be observed for the PCL-gradient-PTMC
copolymers with a monomer ratio of 50/50, or below. It is
probably due to the insertion of TMC units in the PCL
enriched block, which makes the PLC sections too short to
induce crystallization. As far as glass transitions are concerned,
only one Tg is observed for each gradient copolymer, which
again contrasts with the behavior of the block copolymers of
comparable molar masses. For the gradient copolymers, the Tg
values vary with the monomer ratio (from −55 °C for a ε-CL/
TMC ratio of 80/20, to −15 °C for a ε-CL/TMC ratio of 20/
80) and appear in between those of the corresponding
homopolymers (−65 and −15 °C for PCL and PTMC of Mn
= 8000 g/mol, respectively). Interestingly, the plot of Tg
−1
versus ε-CL weight fraction (Figure 3) shows a substantial
deviation from the Fox equation,24 indicating that the gradient
copolymers do not behave as random copolymers. This
deviation might result from a somewhat imperfect miscibility
of the polymer segments enriched in one or the other
monomer, a phenomenon that would not be strong enough
to induce microphase separation resulting in two diﬀerent Tg,
but would yet induce deviation of the Tg values from the Fox
equation.
■ CONCLUSION
For the ﬁrst time, the copolymerization of ε-CL and TMC has
been achieved by organo-catalyzed ROP, using MSA as catalyst.
With the other organo-catalysts known to promote the
homopolymerization of ε-CL and TMC, the main issue is the
signiﬁcantly lower reactivity of ε-CL, that makes the incidence
of undesirable redistribution reactions quite important before
the copolymerization reaches completion.10,25,26 MSA is quite
unique in that respect, promoting faster polymerization of ε-CL
over TMC. In addition, it displays a suitable balance between
reactivity and selectivity, and enables to achieve complete
monomer conversion without signiﬁcant occurrence of chain
reshuﬄing side reactions. Accordingly, block as well as gradient
ε-CL/TMC copolymers have been prepared in a controlled
manner under mild conditions using MSA as catalyst. Besides
careful analysis of the copolymer structure by SEC, NMR and
MALDI−TOF, DSC analyses have been performed to assess
their thermal properties. This revealed a noticeable impact of
the copolymer microstructure. In particular, two glass
transitions were observed for the block copolymers, consistent
with microphase separation, whereas only one glass transition
was observed for the gradient copolymers of comparable molar
masses, and the associated Tg values deviate from the Fox
equation.
These results substantiate further the potential of organo-
catalytic ROP for the preparation of biodegradable polymers of
well-controlled structures, including ones that are hardly
accessible by other routes. Future work will seek to extend
this approach to the preparation of other gradient copolymers
and to gain more insight into how the gradient microstructure
inﬂuences the polymer properties.
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This journal is © The Royal Society of CSelective O-acyl ring-opening of b-butyrolactone
catalyzed by triﬂuoromethane sulfonic acid:
application to the preparation of well-deﬁned
block copolymers†
Aline Couﬃn,ab Blanca Mart´ın-Vaca,*ab Didier Bourissou*ab and Christophe Navarroc
A detailed study of b-butyrolactone (b-BL) ring-opening polymerization (ROP) with methane and
triﬂuoromethane sulfonic acids (MSA and HOTf, respectively) is reported. HOTf aﬀords the best results in
terms of activity and selectivity, leading to PBL of controlled molecular weights (Mn up to 8200 g mol
1)
and narrow distributions (Đ < 1.25). Ring-opening of b-BL occurs selectively via O-acyl bond cleavage
and crotonisation reactions do not occur to a signiﬁcant extent. This leads to hydroxyl terminated PBL
that is able to initiate eﬃciently ROP of 3-caprolactone (3-CL). Using mono- and dihydroxylated
initiators, including macroinitiators, a variety of well-deﬁned block copolymers have been prepared upon
successive monomer addition: PBL-b-PCL, PCL-b-PBL-b-PCL, PBL-b-PEG-b-PBL (PEG ¼ polyethylene
glycol), PCL-b-PBL-b-PEG-b-PBL-b-PCL and PCL-b-PBL-b-PBD-b-PBL-b-PCL (PBD ¼ polybutadiene).
1H/13C NMR spectroscopy, Size Exclusion Chromatography (SEC) and MALDI-TOF mass spectrometry
have been used to ascertain the structure of the obtained polymers.Introduction
The past two decades have witnessed signicant progress in
Ring-Opening Polymerization (ROP) of lactones and cyclic
carbonates. Nowadays, this unambiguously represents the most
eﬃcient and versatile method to prepare biodegradable poly-
esters and polycarbonates in a controlled manner.1–3 Thereby,
polymers of desired properties are readily available starting
from common monomers such as 3-caprolactone (3-CL), lactide
(LA), and trimethylene carbonate (TMC).
b-Butyrolactone (b-BL) has been much less studied than the
aforementioned monomers. In particular, it has only been
scarcely involved in eﬃcient copolymerization, to the best of
our knowledge. This is probably due to the peculiar behaviour
of b-BL, compared to the other monomers. Indeed, b-BL suﬀers
from two main drawbacks (Fig. 1): (i) poor ring-opening selec-
tivity, with inherent competition between O-acyl bond cleavage
(leading to a propagating hydroxyl chain-end) and O-alkyl bond
cleavage (leading to a propagating carboxylic acid chain-end);
(ii) propensity to undergo crotonisation reactions yielding
acrylic moieties (non-propagating chain-end).4 These tworoute de Narbonne, F-31062 Toulouse,
.fr; bmv@chimie.ups-tlse.fr; Fax: +33
, France
64170 Lacq, France
(ESI) available: 1H NMR, SEC and
-PCL. See DOI: 10.1039/c3py00935a
hemistry 2014phenomena are oen at the origin of some loss of polymeriza-
tion control. They also represent obstacles to eﬃcient copoly-
merization with other monomers, as propagation can only
occur at hydroxyl chain-ends. Yet, copolymers attract increasing
attention in materials science. Combining diﬀerent monomers
and varying their arrangement (random, block, gradient, alter-
nated/linear, branched, comb, and star) enable us to achieve
properties that are not accessible with homopolymers. It is thus
highly desirable to identify catalysts that are able to eﬃciently
promote copolymerization, in particular in the case of the
challenging b-BL monomer. Much progress has been achieved
in coordination–insertion ROP with metal complexes, and some
systems have been shown to enable controlled ROP of b-BL,5
including in a few instances copolymerization with other cyclic
monomers (3-CL, LA, TMC, etc.).6Fig. 1 Selectivity issues in the ROP of b-BL and feasibility of
copolymerization.
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View Article OnlineDuring the past decade, organo-catalytic ROP has emerged
as an attractive and versatile approach to the preparation of
polyesters and polycarbonates of a well-dened structure under
mild conditions.3 As for metal complexes, most studies have
focused on the ROP of 3-CL, LA, TMC and variants thereof, but
organo-catalysts have rarely been applied to the ROP of b-BL.
Only N-heterocyclic carbenes NHC,7 and more recently, DBU,
BEMP and TBD (Chart 1) have led to somewhat eﬃcient poly-
merization,8,9 but none of these compounds yield selectively
hydroxyl terminated PBL. When combined with tBuOH, 1,3,4-
triphenyl triazol-5-ylidene allows for suppressing undesirable
crotonisation reactions, but poor ring-opening selectivity
results in the formation of PBL chains terminated by carboxylic
acid moieties, hampering eﬃcient copolymerization with other
lactones. On the other hand, DBU, BEMP and TBD behave as
polymerization initiators rather than catalysts. They are incor-
porated as chain-ends to the PBL, and under the relatively harsh
conditions employed (60 C in bulk), crotonisation reactions
take place.10
At this stage, it is important to note that a broad variety of
organo-catalysts has been developed for ROP and that diﬀerent
pathways are operating (basic/nucleophilic,11–14 acid15–20 or an
association thereof21–23). Despite structural similarities,
diﬀerent monomers behave quite diﬀerently and in fact, each
monomer/catalyst couple has its own specicities. Accordingly,
basic/nucleophilic activation is particularly suited for LA and
TMC but less eﬃcient for 3-CL,13,14 whereas Brønsted acids
perform better with 3-CL and TMC than with LA (only strong
acids such as triuoromethane sulfonic acid HOTf are active
towards LA).17,18 In this respect, the diversity of available organo-
catalysts is a noticeable advantage, and careful choice of the
catalytic system has enabled achievement of very good results in
the polymerization of functionalized monomers3d,24 as well as in
the preparation of various types of copolymers (block, random,
and gradient).3d,12c,17e,20c
In the past years, we and others have demonstrated the
ability of sulfonic and phosphoric acids to promote homo- and
co-polymerization of 3-CL, LA, TMC and related mono-
mers.17,18,20 These acid catalysts are robust and versatile, and in
some instances, they surpass the other organo-catalysts in
terms of activity and/or selectivity. In this context, we decided to
explore in detail the polymerization and copolymerization of b-
BL promoted by sulfonic acids. A previous study by N. L. Pohl
and co-workers suggests the feasibility of b-BL homopolymeri-
zation with HOTf,25 but the eﬃciency and controlled character
of the process have not been evaluated and copolymerization
with other monomers has not been investigated. In this study,
we have considered both HOTf and methane sulfonic acid
(MSA). HOTf is shown to be signicantly more active and toChart 1 Structure of the main organo-catalysts reported to date to
promote eﬃcient ROP of b-butyrolactone.
162 | Polym. Chem., 2014, 5, 161–168enable good polymerization control (Mn up to 8200 gmol
1, Đ#
1.25). b-BL selectively ring opens via O-acyl bond cleavage
and crotonisation reactions do not occur to a signicant extent.
This leads to hydroxyl terminated PBL that are able to initiate
eﬃciently ROP of 3-CL. A variety of block copolymers of
well-dened structures (di-, tri- and penta-block, Mn up to
29 000 g mol1) have thereby been prepared.Experimental
Materials
All reactions were performed under an inert atmosphere of
argon, using standard Schlenk techniques. Solvents were
distilled prior to use over molecular sieves (C6D6 and CDCl3). b-
Butyrolactone (b-BL) (98%, ALDRICH) and 3-caprolactone (3-CL)
(99.5%, ALDRICH) were puried by distillation over CaH2 and
stored under argon. The sulfonic acids MSA (99%, ARKEMA)
and HOTf (98%, ALDRICH) were used as received and stored in
a glovebox. n-Pentanol (99%) and butan-1,4-diol (99%) were
dried over sodium and distilled before use. Polyethylene glycol
(FLUKA, 1500 g mol1) was azeotropically distilled from toluene
and dried under vacuum. Polybutadiene (Krazol® LBH-P 3000,
kindly supplied by SARTOMER, 3000 g mol1) was dried over
phosphorus oxide before use.Characterization of the polymers
SEC analyses. The number-average and weight-average
molar masses (Mn and Mw, respectively) and molar mass
distributions (Đ) of the polymer samples were determined by
size exclusion chromatography (SEC) at 35 C using a Waters
712 WISP high-speed liquid chromatograph equipped with an
R410 refractometer detector. Tetrahydrofuran (THF) was used
as the eluent and the ow rate was set at 1.0 mL min1. A
SHODEX pre-column (polystyrene AT806M/SMw ¼ 50 000 000 g
mol1) and two STYRAGEL columns (HR1, 100–5000 g mol1
and HR 4E, 50–100 000 g mol1) were used. Calibrations were
performed using polystyrene standards (400–100 000 g mol1).
NMR analyses. NMR spectra were recorded in CDCl3 or C6D6
on BRUKER Avance 300, 400 and 500 MHz spectrometers at
room temperature and chemical shis are reported in ppm
relative to Me4Si as an external standard.
1H measurements
were carried out to determine the monomer conversion, the
NMR degree of polymerization (DPNMR), and the end group
delity. b-BL conversion was determined from the relative
intensities of the OCH signals for the monomer (multiplet at d
3.66 ppm) and the polymer (multiplet at d 5.32 ppm). DPNMR
was determined from the relative intensities of the OCH signals
for the polymer (multiplet at d 5.32 ppm) and the terminal
CHOH signal (multiplet at d 4.31 ppm). 3-CL conversion was
determined from the relative intensities of the OCH2 signals for
the monomer (multiplet at d 4.15 ppm) and the polymer
(multiplet at d 4.05 ppm). DPNMR was determined from the
relative intensities of the OCH2 signals for the polymer (multi-
plet at d 4.05 ppm) and the terminal CH2OH signal (triplet at d
3.57 ppm). The end group delity was determined from theThis journal is © The Royal Society of Chemistry 2014
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View Article Onlinerelative intensities of the pentyl-ester moiety (triplet at d 0.79
ppm for the methyl) and the terminal CH2OH/CHOH signal.
MALDI-TOF MS analyses. MALDI-TOF-MS analyses were
performed on a MALDI MicroMX from Waters equipped with a
337 nm nitrogen laser. An accelerating voltage of 20 kV was
applied. Mass spectra of 1000 shots were accumulated. The
polymer sample was dissolved in CH2Cl2 at a concentration of
1 mg mL1. The cationization agent used was NaI dissolved in
MeOH at a concentration of 10 mg mL1. The matrix used was
dithranol and was dissolved in CH2Cl2 at a concentration of 10
mgmL1. Solutions of matrix, salt, and polymer were mixed in a
volume ratio of 3 : 1 : 1 respectively. The mixed solution was
hand-spotted on a stainless steel MALDI target and le to dry.
The spectrum was recorded in the reectron mode. Baseline
corrections and data analyses were performed using MassLynx
version 4.1 and Polymerix Soware, Sierra Analytics, Version
2.0.0.Methods
Typical homo-polymerization procedure
b-Butyrolactone (b-BL) (200 mL, 2.5 mmol, 40 equiv.) was dis-
solved in deuterated benzene (0.6 mL, [b-BL]0 ¼ 4 mol L1). The
initiator, n-pentanol (6.6 mL, 0.06 mmol, 1 equiv.), and tri-
uoromethane sulfonic acid (HOTf) (5.4 mL, 0.06 mmol, 1
equiv.) were successively added. The reaction mixture was stir-
red at 30 C for 2 h until the complete consumption of b-BL, as
determined by 1H NMR spectroscopy. An excess of diisopropy-
lethylamine was added to neutralize the catalyst, and the
solvent was evaporated under vacuum. The polymer was then
dissolved in a minimum of dichloromethane and precipitated
in cold methanol, then ltered and dried under vacuum.
Conversion: >96%, yield: 90%. 1H NMR (C6D6, 300 MHz): 5.32
(m, 1H  42, nOCH), 4.31 (m, 1H, CHOH), 3.97 (m, C4H9CH2O),
2.44 (m, 1H  42, nCOCH2), 2.26 (m, 1H  42, nCOCH2), 1.12
(m, 3H 42, CH3CHO), 0.79 (t, 3H, J¼ 6.3 Hz, CH3); SEC (THF):
Mn  3813 g mol1, Đ  1.12.Typical block co-polymerization procedure
b-BL (200 mL, 2.5 mmol, 20 equiv.) was dissolved in C6D6
(0.6 mL, [b-BL]0 ¼ 4 mol L1). The initiator, n-pentanol (14 mL,
0.13 mmol, 1 equiv.), and HOTf (11 mL, 0.13 mmol, 1 equiv.)
were successively added. The reaction mixture was stirred at
30 C for 30 min. Aer the complete consumption of b-butyr-
olactone, as monitored by 1H NMR spectroscopy, 3-CL (260 mL,
2.5 mmol, 20 equiv.) was added. The reaction mixture was
stirred at 30 C for 30 min (until the complete consumption of 3-
CL). An excess of diisopropylethylamine was added to neutralize
the catalyst, and the solvent was evaporated under vacuum. The
polymer was dissolved in a minimum of dichloromethane,
precipitated in cold methanol, then ltered and dried under
vacuum. Conversion: >96%, yield: 90%. 1H NMR (CDCl3, 300
MHz): 5.23 (m, 1H  18, nOCH), 4.05 (t, 2H  47, J ¼ 6.6 Hz,
nOCH2), 3.63 (t, 2H, J ¼ 6.3 Hz, HOCH2), 2.58 (m, 1H  18,
nCOCH2), 2.48 (m, 1H  18, nCOCH2), 2.29 (t, 2H  47, J ¼ 7.8
Hz, nCOCH2), 1.63 (m, 4H  47 + 4H, CH2), 1.37 (m, 2H  47 +This journal is © The Royal Society of Chemistry 20142H, CH2), 1.27 (m, 3H  18, CH3CHO), 0.89 (t, 3H, J ¼ 7.8 Hz,
CH3); SEC (THF): Mn  6670 g mol1, Đ  1.21.
Results and discussion
ROP of b-BL promoted by sulfonic acids: MSA versus HOTf
Previous studies on LA, 3-CL and TMC have shown that the
activity of sulfonic acids does not simply correlate with acid-
ity,17a–c and we were thus keen to evaluate both MSA and HOTf
towards b-BL. The reactions were carried out with rac-b-BL at
30 C in C6D6 solution, using n-pentanol as an initiator. The
monomer conversion was directly monitored by 1H NMR spec-
troscopy. MSA does promote the ROP of b-BL. High conversions
(>96%) are achieved in reasonable reaction times (1 to 26 hours)
provided 3 equiv. of catalyst per initiator and an initial mono-
mer concentration of 8 mol L1 are used (runs 1–4, Table 1).
Under these reaction conditions, n-pentanol eﬃciently initiates
the polymerization, ring-opening proceeds selectively by O-acyl
bond cleavage and crotonisation reactions do not occur to a
signicant extent (see Fig. S1† for the 1H NMR spectrum of a
representative PBL sample). However, MS MALDI-TOF analyses
reveal the presence of several populations in addition to that of
the n-pentyl ester end-capped PBL (Fig. S2†) and the Mn values
of the obtained polymers do not increase linearly with the initial
monomer to initiator ratio, even for rather lowM/I values (Fig. 2,
diamonds).
Under similar conditions, HOTf proved signicantly more
active than MSA and high monomer conversions were achieved
much faster even using only one equiv. of catalyst per initiator.
20 equiv. of b-BL are converted in only 15 min with HOTf
whereas 60 min are required with MSA (runs 1 and 5, Table 1).
At [M]0 ¼ 8 mol L1, the Mn values of the polymers prepared
with HOTf exceed substantially those expected from the initial
monomer to initiator ratio and relatively large molecular weight
distributions tend to be observed (Đ > 1.25). Better results were
obtained at lower monomer concentration ([b-BL]0¼ 4 mol L1)
and PBLs of well-controlled molecular weight (Mn up to 8200 g
mol1) and narrow distributions (Đ between 1.12 and 1.25) were
prepared (runs 8–12, Table 1).
As illustrated in the plot ofMn vs. [M]0/[I]0 (Fig. 2, circles), the
Mn values of the obtained polymers increase linearly with
the monomer to initiator ratio and match well with the theo-
retical ones. HOTf also allows very good control over the chain-
ends. The alcohol used as an initiator is quantitatively incor-
porated into the polymer chains as an ester chain-end. The two
H atoms of the CH2OCO group are diastereotopic and appear in
the 1H NMR spectrum as two overlapping triplets at d  3.97
ppm (Fig. 3a, signal f). The spectrum also displays a broad
multiplet signal at d 4.37 ppm corresponding to the terminal
CHOH moiety (signal a). The relative integration of these two
signals (2/1) supports eﬃcient initiation (all polymer chains
have been initiated by n-pentanol) and selective O-acyl bond
cleavage of the monomer. Crotonisation reactions occur to a
very small extent if any at all (less than 0.2%, according to 1H
NMR spectroscopy).26 Consistently, MALDI-TOF MS analysis
(Fig. 3b) revealed the presence of a very major population of
PBL with molar mass M ¼ n  86.09(Mb-BL) + 88(MPentOH) +Polym. Chem., 2014, 5, 161–168 | 163
Table 1 ROP of b-BL initiated by n-PentOH and catalysed by MSA (runs 1–4) and HOTf (runs 5–8)a
Cat. Run [M]0/[I]0/[cat] [M]0 Time
b (h) Mn
c (g mol1) Mn
d (g mol1) Mn (th)
e (g mol1) Đd
MSA 1 20/1/3 8 1 1765 2050 1800 1.14
2 40/1/3 8 1.5 3790 3700 3528 1.16
3 60/1/3 8 4.5 4730 5248 5248 1.20
4 80/1/3 8 26 5070 5090 6960 1.28
HOTf 5 20/1/1 8 0.25 1725 2260 1808 1.26
6 40/1/1 8 0.75 3790 4990 3528 1.25
7 60/1/1 8 3.5 4900 6460 5248 1.31
8 20/1/1 4 0.5 1810 2070 1800 1.13
9 40/1/1 4 2 3700 3813 3528 1.12
10 60/1/1 4 4.5 5500 5150 5248 1.20
11 80/1/1 4 9 7055 7280 6960 1.21
12 100/1/1 4 12f 8090 8120 8690 1.25
a Polymerization of b-butyrolactone carried out at 30 C in C6D6 solution.
b Polymerization time necessary to achieve monomer conversion >96%
according to 1H NMR spectroscopy. c Determined by 1H NMR spectroscopy. d Obtained from size exclusion chromatography analysis in
tetrahydrofuran using polystyrene standards. e Calculated from the molar mass of b-BL (86 g mol1)  the initial monomer/initiator ratio plus
the molar mass of the initiator (88 g mol1). f Monomer conversion ¼ 93%.
Fig. 2 Plot of Mn(SEC) (estimated by SEC in THF with polystyrene
standards) vs. b-BL/initiator ratio ([b-BL]0/[n-PentOH]0) using HOTf
(>) or MSA (C) as a catalyst. The dotted line represents the theoretical
values of Mn. Đ in brackets.
Fig. 3 (a) 1H NMR spectrum (C6D6, 300 MHz) and (b) MALDI-TOF MS
(regionm/z400 to3200gmol1)of aPBLsamplepreparedwithHOTf ([b-
BL]0/[n-PentOH]0/[HOTf] ¼ 20/1/1, toluene, 30 C, [b-BL]0 ¼ 4 mol L1).
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View Article Online23(MNa+) g mol
1, corresponding to the linear polymer chains
initiated by n-pentanol and terminated by an hydroxyl group.
No signals attributable to crotonisation reactions were detected,
but at low m/z values (<800 g mol1), a minor PBL population
with molar mass M ¼ n  86.09(Mb-BL) + 23(MNa+) g mol1
was observed, indicating the formation of a small amount of
macrocycles.
The selectivity of the ring-opening of b-BL in favor of O-acyl
bond cleavage and the absence of crotonisation reactions result
in well-controlled propagation of the polymerization via
hydroxyl chain ends. These features are quite unique for
organo-catalyzed ROP of b-BL and make HOTf a good candidate
to achieve its copolymerization with other lactones. In the
following studies, we chose 3-CL as a case example and164 | Polym. Chem., 2014, 5, 161–168investigated the preparation of block copolymers by sequential
monomer addition, using n-pentanol and butan-1,4-diol as well
as hydroxyl-terminated polymers as initiators.This journal is © The Royal Society of Chemistry 2014
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View Article Onlineb-BL/3-CL copolymerization catalysed by HOTf
The ability of HOTf to promote the formation of b-BL/3-CL block
copolymers was rst evaluated with n-pentanol as an initiator
and both orders of addition were considered. In line with
previous studies,17b 3-CL was readily polymerized with HOTf and
the ensuing n-pentyl ester end-capped PCL was found to eﬃ-
ciently initiate the polymerization of b-BL (representative 1H
NMR spectra are depicted in Fig. S4†). The formation of b-BL/3-
CL block copolymers starting from b-BL is a priori more chal-
lenging (because of the side reactions associated with this
monomer). b-BL was rst polymerised under the reaction
conditions described above ([M]0/[I]0/[cat] ¼ 20/1/1, C6D6 solu-
tion, 30 C, [b-BL]0 ¼ 4 mol L1). When b-BL was entirely
consumed (15 min as deduced from 1H NMR spectroscopy
monitoring), 3-CL (20 equiv.) was added. Complete conversion
of 3-CL was achieved in 30 min. The catalyst was then quenched
by addition of diisopropylethylamine (DIEA) and the formation
of block copolymers was ascertained by NMR spectroscopy and
SEC (Scheme 1a).27
At the end of b-BL polymerization, the 1H NMR spectrum
displays, as previously mentioned, a broad multiplet at d 4.37
ppm for the terminal CHOH (Fig. 3a). This signal disappears
upon addition and consumption of 3-CL, while a triplet, inte-
grating for 2 protons, appears at d 3.62 ppm for the CH2OH
chain end of the formed PCL block (Fig. 4a).28 13C NMR spec-
troscopy (Fig. 4b) further supports the formation of a block
copolymer and the absence of redistribution reactions. In the
carbonyl region, we observe only one signal at d 173.3 ppm for
the PCL block and two broad signals at d 169.0 ppm for the
atactic PBL block,29 but no signals are detected for b-BL/3-CL
heterodyads.30 SEC analysis (Fig. 4c) corroborates the formation
of a block copolymer. The Mn value increases upon monomer
feeding from 2070 to 6670 g mol1, while narrow molar mass
distributions are retained (Đ 1.21). These results demonstrate
that the selectivity of HOTf for O-acyl bond cleavage of b-BL
enables the preparation of block copolymers. Good control overScheme 1 Preparation of PBL-b-PCL diblock (a), PCL-b-PBL-b-PCL trib
This journal is © The Royal Society of Chemistry 2014the process is retained for PBL-b-PCL copolymers of higher
molar masses. With a [b-BL]0/[3-CL]0/[n-PentOH]0 ratio of 60/60/
1, a block copolymer withMn over 15 000 g mol
1 (Đ¼ 1.30) was
readily prepared (Table S1†).
We then became interested in using dihydroxylated initia-
tors, to further extend the scope of such block copolymeriza-
tions and target block copolymers of higher orders (tri- and
penta-block). To this end, a telechelic HO-PBL-OH of Mn ¼
10 630 g mol1 and Đ ¼ 1.18 was initially prepared by ROP of b-
BL (120 equiv.) using butan-1,4-diol as an initiator (Scheme 1b).
Subsequent addition of 3-CL (160 equiv.) yielded a triblock PCL-
b-PBL-b-PCL copolymer (Mn 28 700 g mol
1 and Đ ¼ 1.33) (see
Fig S5 and S6† for the corresponding 1H NMR spectra and SEC
traces). The synthetic methodology was then extrapolated to the
preparation of polyester–polyether triblock copolymers. Dihy-
droxylated polyethylene glycol ofMn ¼ 1500 and 10 000 g mol1
was used as a macroinitiator. Under these conditions, the rate
of the b-BL polymerization decreases slightly, but very good
control is retained and triblock copolymers of Mn ¼ 5600 and
16 730 g mol1 (Đ ¼ 1.26 and 1.23, respectively) were thereby
obtained. The copolymerization process can be extended
further and enables the preparation of pentablock copolymers.
Accordingly, addition of 3-CL (60 equiv.) to the telechelic tri-
block PBL-b-PEG-b-PBL copolymer of Mn ¼ 5600 g mol1
(Scheme 1c) gives a pentablock PCL-b-PBL-b-PEG-b-PBL-b-PCL
copolymer ofMn¼ 9900 g mol1 and Đ¼ 1.46 (Fig. S7†). The 1H
NMR chain end signals and the 13C NMR carbonyl signals
(Fig. S8 and S9†) are diagnostic for a b-BL/3-CL block copolymer
and no redistribution of the monomer units along the polymer
chain is detected. To illustrate the generality of the system, the
nature of the macroinitiator was also varied and a pentablock
copolymer was prepared starting from Krasol® LBH-P-3000, a
hydrophobic hydroxyl terminated polybutadiene PBD (Mn ¼ 5
570 g mol1, Đ ¼ 1.11).31 The copolymer was prepared by
successive ROP of b-BL (60 equiv.) and 3-CL (60 equiv.) (Scheme
S1†). It is noteworthy that HOTf shows good compatibility withlock (b) and PCL-b-PBL-b-PEG-b-PBL-b-PCL pentablock copolymers.
Polym. Chem., 2014, 5, 161–168 | 165
Fig. 4 Analyses of a PBL20-b-PCL20 copolymer prepared by succes-
sive addition of b-BL and 3-CL ([b-BL]0/[3-CL]0/[n-PentOH]0/[HOTf] ¼
20/20/1/1, toluene, 30 C): (a) 1H NMR spectrum (CDCl3, 300 MHz). (b)
13C{1H} Jmod NMR spectrum (CDCl3, 75 MHz) (downward peaks refer
to CH and CH3 groups). * refers to the DIEA$HOTf salt. (c) SEC traces
of the ﬁrst PBL20 block and ﬁnal PBL20-b-PCL20 copolymer. Peaks at
t > 17.5 min refer to low molar mass compounds (short oligomers,
catalyst, monomer and solvent residues).
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View Article Onlinethe C]C double bonds of the polybutadiene block. The pen-
tablock structure is consistently assessed by 1H and 13C NMR
(Fig. S10 and S11†) and the extension of the polymer chain is
substantiated by SEC analysis: from Mn ¼ 9870 g mol1,
Đ ¼ 1.21 for the triblock PBL-b-PBD-b-PBL copolymer, to Mn ¼
16 790 g mol1, Đ¼ 1.40 for the pentablock PCL-b-PBL-b-PBD-b-
PBL-b-PCL copolymer (Fig. S12†).
Conclusions
Triuoromethane sulfonic acid was found to promote
controlled ROP of b-butyrolactone, a rather challenging166 | Polym. Chem., 2014, 5, 161–168monomer, under mild conditions. The ring-opening of b-BL
proceeds selectively via O-acyl bond cleavage and undesirable
crotonisation reactions do not occur. These features make HOTf
a quite unique organo-catalyst towards b-BL, and the propa-
gating hydroxyl chain-end opens the way to eﬃcient copoly-
merization. Accordingly, successive monomer addition was
shown to enable the preparation of a variety of well-dened
PBL/PCL block copolymers, including pentablock copolymers
using dihydroxylated PEG and PBD macroinitiators.
These results further substantiate the interest of simple
sulfonic acids in ROP. HOTf displays unique features and in
some instances surpasses the other organo-catalysts. The
variety of organo-catalysts available for ROP and the diversity of
the associated activation modes represent major advantages
and variation/optimisation of the monomer/catalyst couples
enable us to prepare eﬃciently an ever wider range of polymer
structures.
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 Organocatalyzed Ring-Opening Polymerization of Heterocycles: 
Preparation of well-defined biodegradables (co)polymers biodégradables 
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This work is based on a collaboration between the French chemical company Arkema -Groupement de 
Recherches de Lacq (GRL) and LHFA located in Toulouse. This work consists in developing 
organocatalytic systems for the preparation of (co)polymers, via ring opening polymerization (ROP), 
of various monomers. 
 
 In a first chapter, the copolymerization of ε-caprolactone (ε-CL) and trimethylenecarbonate 
(TMC) catalyzed by sulfonic acids is presented. The efficiency of the catalytic system afforded access 
to well-defined copolymers: blocks and gradients. The study focused on the influence of the operating 
conditions on the structure of the copolymer and its impact on the copolymer microstructure regarding 
thermal properties. 
 
In a second chapter, the study of sulfonic acid has been transposed to the ROP of β- 
butyrolactone (β-BL). A precise understanding of the polymerization mechanisms allowed us to 
prepare polybutyrolactones with controlled molecular weights and structures. Copolymerization of ε- 
CL and β-BL was also studied. Moreover, we have described defined tri- and penta-block structures in 
the presence of different type of (macro) initiators by an organocatalytic system: triflic acid. 
 The third chapter describes new organocatalytic systems for the controlled ROP of ε-CL: 
phosphoric acids. Experimental results suggest a bifonctionnal activation mode, which is supported by 
a theoretical study led by Laurent Maron’s team in LCPNO. The structure of the catalysts was then 
modified in order to achieve a stereocontrolled ROP of chiral monomers such as lactide and b- 
butyrolactone. Nevertheless, and despite some improvements in terms of catalyst activity, the 
polymerization remained so far unstereoselective.  
Finally, in the fourth chapter, phenomena of association between a chiral Brønsted acid and 
D, L-lactide were identified by spectroscopic studies. The use of this chiral acid as a chiral solvating 
agent, gives access to an accurate determination of enantiomeric excess of a wide range of monomers 
used in ROP. 
Keywords : Organocatalysis, Ring-Opening Polymerization, Bifonctionnal activation, biodegradable 
(co)polymers, H-bonding association. 
 
Catalyse organique de polymérisation d’hétérocycles : 
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 Ce travail de thèse s’inscrit dans le cadre d’une collaboration entre Arkéma – Groupe de 
Recherches de Lacq (GRL) et le Laboratoire Hétérochimie Fondamental et Appliquée (LHFA) situé à 
Toulouse, et a pour but de développer des systèmes organocatalytiques permettant la préparation de 
copolymères par polymérisation ouverture de cycle de différents monomères.  
 
 Dans un premier chapitre, la copolymérisation par ouverture de cycle (ROP) de l’ε-
caprolactone (ε-CL) et du triméthylène carbonate (TMC) catalysée par l’acide méthane sulfonique est 
présentée. L’efficacité du système catalytique a permis d’accéder de manière contrôlée à diverses 
architectures de copolymères : blocs et gradients. L’étude s’est focalisée sur l’influence des conditions 
opératoires sur la structuration des monomères au sein du copolymère et l'impact de la microstructure 
du copolymère sur ses propriétés thermiques.  
 
Dans un deuxième chapitre, l’étude des acides sulfoniques a été transposée à la ROP de la β-
butyrolactone (β-BL). La compréhension du mécanisme de polymérisation nous a permis de préparer 
des poly(β-butyrolactone)s de masses molaires et de structures bien contrôlées. La copolymérisation 
entre l’ε-CL et la β-BL a également été étudiée. Nous avons décrit les structures tri et penta bloc 
accessibles en présence de (macro)amorceurs de nature différente, par une catalyse organique avec 
l’acide triflique. 
 
 Le troisième chapitre présente de nouveaux systèmes catalytiques utilisés pour la ROP 
contrôlée d’ε-CL : les acides phosphoriques. Les résultats expérimentaux suggèrent un mode d’action 
bifonctionnel, soutenu en parallèle par une étude théorique réalisée au LCPNO au sein de l’équipe de 
Laurent Maron. La structure des catalyseurs a ensuite été variée dans l’optique de développer une ROP 
stéréocontrôlée de monomères chiraux tels le lactide ou la β-butyrolactone, mais malgré quelques 
améliorations en termes d’activité, nos efforts sont restés infructueux en ce qui concerne la 
polymérisation stéréocontrôlée. 
  
Enfin, dans le quatrième chapitre, des phénomènes d’association entre un acide de Brönsted 
chiral et le D,L-Lactide ont été mis en évidence par des études spectroscopiques. L’utilisation de cet 
acide chiral donne accès à une détermination précise des excès énantiomériques d’une large gamme de 
monomères utilisés en ROP. 
 
Mots clés : Catalyse organique, Polymérisation par ouverture de cycle, Activation bifonctionnelle, 
(co)polymères biodégradables, association par liaisons hydrogènes. 
